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AFM    atomic force microscope 




Cbz     benzyloxycarbonyl 
CD     circular dichroism 
d doublet 
DLS    dynamic light scattering 
DMF    N,N-dimethylformamide 
DMSO  dimethyl sulfoxide 
DNA    deoxyribonucleic acid 
eq. equivalent(s) 
Et ethyl 
FAB    fast atom bombardment 
GPC    gel permeation chromatography 
h hour(s) 
HRMS  high resolution mass 
spectroscopy 
i-  iso 
IR infrared spectroscopy 
J joule 
m multiplet 
m-      meta 
M  molar 
MALDI  matrix assisted laser  
desorption ionization 
Me  methyl 
min  minute(s) 
Mp  melting point 
MASS  mass spectroscopy 
n-  normal 
NMR  nuclear magnetic resonance 
o-  ortho 
Obsd.   observed 
p-  para 
Ph  phenyl 
ppm     perts per million 
Pr  propyl  
quant.   quantitative yield 
rpm     revolutions per minute 
r.t.      room temperature 
s  singlet 
STM    scanning tunneling microscope 
t  triplet 
t-       tertiary 
TEM    transmission electron 
microscope 
TG      thermogravimetry 
THF  tetrahydrofuran 
TMS    trimethylsilyl 
TOF  time of flight 
UV     ultraviolet 
Vis     visible 
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Figure 0-1. Schematic profiles of (a) non-linear response in biological system and (b) linear response 











































































ッチである（Figure 0-3a）。系にエネルギーを与えない限り A と B は状態変化しない。これ
は A と B の間の活性化障壁が高いためである。A にエネルギーE1を与えると B に状態変化
する。状態 B に異なるエネルギーE2を与えると A に状態変化する。系に 2 回の異なるエネ
ルギーを与えることで、分子は状態 A と状態 B の間で可逆的に変化する。平衡系分子スイ
ッチにおいて、分子は A と B の間で熱力学的に最も安定な状態（平衡状態）を経由して状
態変化する（Figure 0-3c）。したがって、単一の状態変化経路を与える。従来の分子スイッチ
は平衡系の分子スイッチである。 
 一方、非平衡系分子スイッチは、熱力学的に安定な状態 A と不安定な状態 B の間の分子
スイッチである（Figure 0-3b）。状態 B は熱力学的に不安定であるが、比較的長寿命を有す
る準安定状態である。状態 A にエネルギーE1を与えると、A から B に変化する。状態 B は
熱力学的に不安定であるため、A への変化は大きなエネルギーの供与ではなく、温度変化や
濃度変化などのささいな外的摂動により進行する。準安定状態 B は平衡状態から逸脱した













Figure 0-3. Molecular switching of equilibrium (a) and non-equilibrium (b) systems between state A 
and state B. Red and blue arrows show external energy and external perturbation, respectively. (c,d) 









 分子スイッチングの見方として、構造 A と B である分子の濃度あるいは存在割合にも着
目する。構造 A と B の分子スイッチングにおいて、構造 A と B の存在比が A:B = 90:10 あ
るいは A:B = 60:40 の場合を考える。構造に着目するとどちらも A が優先的に生成している
点は同じであるが、分子の存在割合と自由エネルギーに着目すると異なる状態である。本研
究では、分子スイッチングについて A と B の相対的熱力学的安定性の差、存在割合および





Figure 0-4. Molecular switching of (a) structure and (b) state. The external energy E1 and E2 are 
supplied to change the structure and state. Note that arrows indicate reversible reactions and not 




べた A と B の二状態間の平衡系分子スイッチングとして、異なる二種類のエネルギーE1と
E2を系に 2 回与える様々なシステムについて述べる（Figure 0-5a）。E2を与えると B は高い
活性化障壁を越えて A に変化する。次に E1を与えると、A はもう一方の高い活性化障壁を
経由して B に構造変化する。これは先に述べたフルギド、フェロセンおよびリン酸化の例
に相当する。 
 種類の異なる大きなエネルギーを二回必要とする理由はいくつかある。A および B の間
に高い活性化障壁を設けることにより A と B を熱力学的に安定にする。また、A から B の
反応はエネルギーE1 を与えた時のみ進行し、B から A の反応はエネルギーE2 を与えた時の
み進行する。したがって、外部刺激を系に与えている間および与えた後の逆反応を抑制する。
このような系では、A と B の熱力学的安定性の差を考慮する必要がない利点がある。しか
し、系に大きなエネルギーを 2 回与えなければならない。一般に、共有結合の形成・開裂に






Figure 0-5. Molecular switching systems between structures A and B in terms of energy supply. (a) 
High energies E1 and E2 supplied twice involving two high-energy barrier between A and B. (b) High 
energy E supplied once followed by slow spontaneous structural change involving one high-energy 
barrier between A and B. 
 
 非平衡系分子スイッチとして、大きなエネルギーを系に一回与える例が知られている
（Figure 0-5b）。4a B に大きいエネルギーを与えると高い活性化障壁を越えて A に構造変化




分子スイッチングシステムを開発するためには、A と B の熱力学的安定性の差を考慮する
必要がある。B は A よりも熱力学的に安定であることに加え、A から B を生成する反応の
活性化障壁の大きさを 20 Kcal mol-1程度にする必要がある。これは A から B の構造変化を
室温付近において適度な遅さに調節するためである。 
 上に述べた例とは別に、系にエネルギーを一回与える分子スイッチングを考えることがで
きる。エネルギーE を与え続ける間は A の構造が変化しない系である（Figure 0-6a）。エネ
ルギーを与えると B は A に変化し、生じた A はエネルギーが系に供給される限り変化しな
い。エネルギーの供給を止めると A は B に変化する。DNA が示す二重ラセンの会合・解離








Figure 0-6. Molecular switching systems between structures A and B in terms of energy supply. (a) 
Energy E continuously supplied to form A as the predominant species B. (b) Low thermal energy E 
supplied once. 
 
ところで、先に述べた 1 回のみエネルギーE を与える系（Figure 0-5b）では、小さなエネ
ルギーを系に 1 回だけ与える方法も原理的に考えられる（Figure 0-6b）。活性化障壁が高く
ない場合、B に小さなエネルギーを与えると A に変化する。A は準安定状態であり、熱力学
的に不安定であるが長寿命を有する。これは省エネルギーな非平衡系分子スイッチングシス
テムと考えられるが、このような系は見出されていなかった。本研究では、通常の条件（例





















 Nakamura はエチニルヘリセンオリゴマーの 2 量体 (P)-E-n (n = 2) から 9 量体 (P)-E-n (n 
= 9) までを合成した。溶液中 (5.0 × 10-4 M) で 6 量体以下のオリゴマー (P)-E-n (n = 2-6)で
はヘリセンの数が増えるに従い CD のコットン効果が線形的に増加したが (Figure 0-7a) 、7
量体 (P)-E-n (n = 7) 以上では 350-400 nm におけるコットン効果が逆転し，強度が著しく増
大した (Figure 0-7b)。 6 量体 (P)-E-n (n = 6) 以下のオリゴマーはランダムコイル状態にあ
り、7 量体 (P)-E-n (n = 7) 以上のオリゴマーはラセン構造を形成していると考えられた。後
に蒸気圧オスモメトリー (VPO) 法により (P)-E-n (n = 7) のラセン構造が二分子会合体，す
なわち二重ラセン構造であるとわかった。8 (P)-E-n (n = 7)のクロロホルム溶液（1.0 × 10-3 M、
25 °C）の NMR はブロードなピークと高磁場シフトを示したこと、計算化学的手法において













  (a)                                  (b) 
 
Figure 0-7.  (a) CD spectra (5.0 × 10-4 M, 25 °C) of (P)-E-n (n = 2-6) in chloroform. (b) CD spectra 
(5.0 × 10-4 M, 25 °C) of (P)-E-n (n = 7-9) in chloroform. The spectra were obtained after 5 min of 
dissolution. 
 







Figure 0-8. /time profiles of (P)-E-n (n = 7) in toluene at 1.0 × 10-3 M, 5.0 × 10-4 M, and 2.5 × 10-
4 M on repeating cycles of 60/5 °C every 30 min. 
 
Amemiya と Ichinose は (P)-E-n (n = 7) のヘリセンと m-フェニレンが二原子で連結され
ていることに注目した。二原子リンカーをアミド結合に変えたアミドヘリセンオリゴマー




動は (P)-E-n と異なると考えられた。クロロホルム中で 3 量体以上のオリゴマーがラセン










Miyagawa は、(P)-A-n のアミド基を入れ替えた逆アミドヘリセンオリゴマー(P)-RA-n を
合成し、会合挙動を調べた。11 DMSO 中、(P)-RA-n の 1、2 および 4 量体 (n = 1, 2, 4) はラ
ンダムコイル状態であるのに対し、THF 中では 4 量体 (P)-RA-n (n = 4) が大きな正のコット
ン効果を示した（Figure 0-10）。VPO 測定により (P)-RA-n (n = 4) は THF 中で二分子会合で




Figure 0-10. CD spectra (5.0 × 10-6 M, 25 °C) of (P)-RA-n (n = 1, 2, 4) in THF. 
 
柔軟な二原子リンカーを有するオリゴマーも調べられた。Ito は、二原子リンカーをエス
テル基としたオキシカルボニルヘリセンオリゴマー (P)-Ox-n (n = 1, 3, 5, 7, 9, and 11) を合成
した。トリフルオロメチルベンゼン中（5.0 × 10-4 M, 25 °C）において、7 量体(P)-Ox-n (n = 7) 
以上のオリゴマーが波長 330 nm に大きな正のコットン効果を示した（Figure 0-11）。7 量体
(P)-Ox-n (n = 7) と 9 量体(P) -Ox-n (n = 9) の VPO 測定は二分子会合体の分子量を与えたこ
とから、ラセン二量体を形成したと結論した。12 (P)-Ox-n (n = 7) はトリフルオロメチルベン














(M)-Am-n (n = 2-7) の研究を行った。1,3-ジフルオロベンゼン中（5.0 × 10-4 M, 25 C）におい
て 4 量体以上のオリゴマーは波長 310 nm に大きな Cotton 効果を示した（Figure 0-12）。1,3-
ジフルオロベンゼン中、4 量体(M)-Am-n (n = 4) の VPO（1.0 × 10-3 M, 40 C）測定より会合
次数 N = 2.0 ± 0.1 が得られ、4 量体以上のオリゴマーは二重ラセン形成したと結論した。13 













































割合は、不安定な状態の分子の存在割合よりも常に大きいことになる。すなわち、A が B よ
り熱力学的に不安定である場合、低温においてほとんどの分子は B であり、加熱によって A
の存在割合が増加する。これは極めて高温にしても B の存在割合を A が超えることはない
ことを示している。したがって、大部分の分子を A にすることはできない（Figure 0-13a）。 
 ところで、エチニルヘリセンオリゴマー(P)-E-n について、全ての分子が低温において B
であり、高温においては A であった。9,14 これは、高温では A が熱力学的に安定であり、低 
 
Figure 0-13. Molecular switching by system (a) with fixed energy and (b) with inversion of 
thermodynamic stability. The molecular population is shown by blue bars. 
17 
 
温では B が熱力学的に安定であることを意味する。したがって、A と B の相対的熱力学的
安定性の差が逆転したことになる（Figure 0-13b）。 
ギブス自由エネルギーG = H TS と平衡定数 K = [B]/[A]2 から、式 RlnK = H/T + S
が得られる。H とS が一定である時、温度 T に対して RlnK をプロットすると双曲線が得
られる。R は定数であるため、RlnK の変化は K の変化すなわち A と B の相対的な濃度変化
を示す。 
  A と B の相対的熱力学的安定性の差が逆転する現象は、二分子会合形成における大き
な負のエンタルピー変化H と大きな負のエントロピー変化S によって説明が可能である
（Figure 0-14）。H が小さな負の値を与える時、我々が取り扱う室温付近の温度域（T1から
T2）での双曲線の変化は小さく、RlnK の変化も小さい。すなわち、A と B の相対的な濃度
変化は小さい。対照的に、H が大きな負の値を与える時には温度変化によって RlnK は大
きく変化する。ここで、大きい負のエンタルピー変化H と大きい正のエントロピー変化S
を与える場合、双曲線は[A] = [B]を示す RlnK の値よりも上に存在する。RlnK の変化が大き
いため A と B の相対的な濃度変化も大きいが、その検出はできない。例えば、A:B =1 : 104
と 1:108の間の状態変化はエネルギー的には大きいが、量的な測定が容易ではない。H と 
 
Figure 0-14. RlnK/T profile in thermal molecular switching between A and B. 
18 
 
S の双方が大きい負のエンタルピー変化を与える場合、[A] = [B]を示す RlnK の値と双曲線
は交点を持つ。すなわち、温度上昇・下降に伴って大部分の分子が A と B の間で変化する。
以上のことから、分子が大きな負のH およびS を伴う構造変化を示す系において、A と B
の相対的熱力学的安定性の差は逆転し、熱的分子スイッチングが可能であるとわかる。 
温度上昇・下降に対して大部分の分子が状態 A と B の間で変化する応答は、均一系の溶
液中における小分子では見られない。均一系の溶液中における小分子の状態変化について、
H およびS は大きくないためである。例えば、ピナシアノールの二分子会合体形成におけ
るH とS は42 kJ mol-1および0.058 kJ mol-1 K-1である。15 また、ピレンのエキシマー形
成のH とS は41 kJ mol-1および0.078 kJ mol-1 K-1である。16 一方、エチニルヘリセンオ
リゴマー(P)-E-n (n = 7) のランダムコイルからラセン二量体への構造変化におけるH およ
びS は、それぞれ 98 ± 18 kJ mol-1および0.33 ± 0.06 kJ mol-1 K-1の大きな負の値を与えた。
14 高度に規則的な構造である二重ラセン形成およびヘリセン由来の強い-相互作用による








































Figure 0-15. Non-equilibrium thermodynamic phenomenon in the structural change between 
metastable random-coil A and equilibrated helix-dimer B. On heating and cooling, all the molecules 










スルホンアミドヘリセンオリゴマーを 1 から 9 量体(M)-Sa-n (n = 1-9)まで合成し（第一章


































＜スルホンアミドヘリセンオリゴマー4 量体の数 1,2 を数える分子機能＞ 
 数 1,2 を数える機能は人間の基本的な能力である。物質を用いて数 1,2 を数えることは、
同じ入力の一回目と二回目に対して異なる応答を示すことと見ることができる。食虫植物の
ハエトリソウは葉に対する 1 回目の接触刺激を受けた時には葉を閉じないが、2 回目の接触
刺激ではじめて葉を閉じる。数 1,2 を数える機能を示すように見える。第三章では、熱的ヒ









































 アミノメチレンヘリセンオリゴマーの擬鏡像異性体混合物 (P)-Am-4/(M)-Am-5 は、(P)-
Am-4 と(M)-Am-5 の間で会合したヘテロ二重ラセンを形成することを見出した（第五章二
節）。ヘテロ二重ラセンには 2 種類の構造体（B および C）が存在し、ランダムコイル（A）
を含めた 3 状態を示した。この三状態間の構造変化は、A→B→C→A の順で一方向に進行す
る。従来の一方向三状態構造変化は、系に大きなエネルギーである光エネルギーや化学反応
剤の化学エネルギーを 2 回あるいは 3 回与えるものである。一方、本系ではより小さなエネ
ルギーである熱エネルギーを 1 回与えるのみで一方向三状態構造変化が進行した。 
(P)-Am-4/(M)-Am-5 は、三状態間の構造変化において分子レベルの熱的ヒステリシスを発












































分子の構造変化を伴う熱的ヒステリシス現象は一般に、(1)固体状態 17、(2)液体状態 18、(3) 
集合体形成 19および(4)バルクポリマー20などの凝集系で見られる。凝集系においては、分子
同士に相互作用が強く働く。ここにおける熱的ヒステリシスの考えられる機構を示す
（Figure 1-1）。すべての分子が状態 A であるときに、外部刺激（ここでは熱）を与えること
を考える。ひとつの分子は、この外部刺激に対して状態 B が熱力学的に安定である。しか
し、強い分子間相互作用のために、状態 A をとり続ける。しかし、ある分子が状態 B に変
化すると、その情報が周囲の分子に伝達され、次々に状態 A から状態 B に変化する。結果








Figure 1-1. A model of hysteresis in condensed phase. 
 
(1) 固体状態の熱的ヒステリシス 








 (2) 液体状態における熱的ヒステリシス 
 Passmore と Rawson は、ジチアゾリルラジカル 2 が加熱・冷却による固体状態と液体状態
の状態変化で熱的ヒステリシス発現することを見出した。18a これは、過冷却された液体状







マー3 を合成した。27 C から 45 C まで一定速度で加熱、再び冷却を行い、動的光散乱法
（DLS）により加熱・冷却による平均粒子半径 Rhの変化を調べた。20a 33 C において、加熱





Terao は、ポリ(ウレアウレタン)マイクロカプセル内で、ポリ(ジアルキルシラン) 4 による









Horiuchi と Hiratsuka は、フィルム状態のポリ(ジnヘキシルシラン) 5 について、その分子
配向を調べた。20b 320 K に加熱するとランダム配向、80 K に冷却すると平面配向に構造変

































Figure 1-2. Schematic image of interaction between solutes and solvents (orange allows) in water (a) 
and nonpolar organic solvents (b). White circles and blue circles stand for molecules of the solute and 


























路の状態変化を示す（Figure 1-3a）。状態 C を加熱すると状態 D を経由し状態 A を与える。





Figure 1-3. A model of (a) thermal hysteresis and (b) normal thermo-responsive shown in 





テリシスにおいては、同じ温度のことである。ある温度 T2 で状態 B と状態 D が存在する。
熱力学法則に基づくと 1 つの温度では 1 平衡状態のみ存在する。従って、状態 D が平衡状
態であるこの場合、状態 B は準安定状態である。 
 
(2) 記憶効果（Memory Effect） 
状態 B は状態 A を冷却して得られる。状態 C の加熱で状態 B を直接得ることはできな







(3) 微視的可逆性（Microscopic reversibility）に反する現象 
物理化学における重要な仮説である微視的可逆性によると、分子レベルの構造変化はすべ
て可逆である。従って状態 D を加熱して状態 A に至る場合、状態 A を冷却すると状態 D に
戻りうるはずである。しかし、熱的ヒステリシスにおいては状態 A を冷却すると状態 D に
戻らず状態 B を与え、微視的可逆性に合致しないように見える。 
 
(4) 温度しきい値（Threshold temperature） 
温度 T2にしきい値が存在し、その高温側と低温側で反応様式が異なる。T2の高温側 (T2 < 
T < T3) で加熱・冷却を繰り返すと状態 A と B 間で変化する。非平衡状態間で構造変化し、































ミドヘリセンオリゴマー (M)-Sa-n (n = 1-9) はオリゴマーのジアミン体 (M)-Sa-nH とビル
ディングブロック (M)-10 のカップリングおよびトリフルオロ酢酸による末端の脱保護を順
次繰り返すことで合成した (Scheme 1-1) 
 





当研究室においてすでに合成されている光学活性なジホルミル体 (M)-11 を Bayer-Villiger
酸化することでジエステル体 (M)-12 を得た。(M)-12 のエステル部位を塩基性条件下で加水
分解してジヒドロキシ体 (M)-13 とし、ヒドロキシ基をトリフラート化することで (M)-14 を
3 ステップ収率 72%で得た。次に Buchwald の方法をもとに、パラジウム-dppf 触媒を用いた
カップリング反応によって収率 70% でトリイソプロピルシリルチオ基を導入した。23 フッ 
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ル (M)-16 を得た。酢酸を添加しないと再現性に乏しく、これは (M)-16 が塩基性条件下で
容易に酸化されるためである。次に酸素雰囲気下、DMF 中 55 C で水酸化カリウムを作用
させ (M)-16 を酸化し、反応終了後に DMF 溶媒を真空下で除去して、スルホン酸カリウム
塩 (M)-17 を得た。(M)-17 を 60 C で塩化チオニルと反応させて塩化スルホニル (M)-8 を合
成した。 (M)-16 および(M)-17 は粗生成物をそのまま次の反応に用い、 (M)-8 をカラムクロ
マトグラフィーで単離することで、3 ステップ収率 64%で得た。キラル HPLC を用いて光学
純度を測定し、ヘリセンのラセミ化が起きていないことを確認した。 
ビルディングブロック (M)-10 は塩化スルホニル (M)-8 に対しアミノ-m-フェニレン 9 を 1











た（Scheme 1-4）。 塩化スルホニル(M)-8 にアミノ-m-フェニレン 9 を 2.2 当量加え、ジクロ
ロメタン中、室温で 12 時間反応を行い (M)-Sa-1 を収率 85%で得た。続いて室温でトリフル
オロ酢酸により t-ブトキシカルボニル基を除去し、(M)-Sa-1H を収率 97% で合成した。同様
に、ヘリセン骨格を偶数個有するオリゴマーの出発化合物である 2 量体ジアミン (M)-Sa-2H
を合成した（Scheme 1-5）。ジアミノ-m-フェニレン 18 と 2.4 当量の ビルディングブロック 
(M)-10 をジクロロメタン中、室温で 17 時間反応させ、2 量体 (M)-Sa-2 を収率 97%で得た。
トリフルオロ酢酸によって(M)-Sa-2 の t-ブトキシカルボニル基を除去し、収率 97% で(M)-
Sa-2H を得た。 
 





Scheme 1-5. Synthesis of sulfonamidohelicene dimer (M)-Sa-2 and diamine (M)-Sa-2H. 
 
 
次に、長鎖のオリゴマーを合成した（Scheme 1-6）。ジアミン (M)-Sa-1H とビルディング
ブロック (M)-10 のカップリング反応で、ヘリセン骨格の 2 つ増えたオリゴマー (M)-Sa-3 を
得た。(M)-Sa-3 をトリフルオロ酢酸処理で脱保護し、ジアミン体 (M)-Sa-3H を合成した。こ
の伸長反応と脱保護を(M)-Sa-1H および(M)-Sa-2H について繰り返し行うことで、9 量体ま
でのオリゴマー (M)-Sa-n (n = 3-7, 9) 及びジアミン体 (M)-Sa-nH (n = 3-9) を高収率で得た。
これらのオリゴマーの元素分析の測定値は計算値と一致し、十分な精製を確認した。 
 













り、アミド基の C-N 結合の回転障壁は 76.1-94.1 kJ mol-1、スルホンアミド基の S-N 結合の回
転障壁は 25.1-35.6 kJ mol-1と見積もられている。24 また、スルホンアミド基はアミド基より
も強い水素結合供与性を有するが、水素結合受容性は低い。Gennari は、NMR を用いて、-





元構造を形成する -ペプチド 30 とそのスルホンアミド誘導体 31-33 で高次構造形成を比較
した。メタノール中の CD 測定において、 -ペプチド 30 は強い Cotton 効果を与えた。一

















 スルホンアミドヘリセンオリゴマー (M)-Sa-n (n = 3-7, 9) について、CD および UV-vis 測
定した。クロロホルム中（1.0 × 10-3 M および 5.0 × 10-4 M）の結果を述べる。それぞれのオ
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リゴマーについて、25 C の定常状態におけるスペクトルを得た（Figure 1-6）。ここで定常
状態とは、スペクトルの経時変化を観察して 10 分間における 320 nm の 値および 304 nm
のモル吸光係数 値の変化量がそれぞれ 2 M-1cm-1および 1 × 103 M-1cm-1以下となった場合
を示す。クロロホルム中（1.0 × 10-3 M および 5.0 × 10-4 M, 25 C）では CD スペクトルの強
度はオリゴマーの長さに伴い線形的に増加した。同溶媒中、4 量体 (M)-Sa-4 について蒸気
圧オスモメトリー法（VPO）によりみかけの分子量を求めたところ、3.1 ± 0.2 × 103 (会合定
数: N = 1.0 ± 0.1, 分子量: 3184) であった。(M)-Sa-4 は単量体で存在した。従って、スルホン




Figure 1-6. CD spectra (a) and UV-vis spectra (b) of (M)-Sa-n (n = 3-7, 9) in chloroform. 
Concentrations: (M)-Sa-3 (1.0 × 10-3 M), (M)-Sa-4 (5.0 × 10-4 M), (M)-Sa-5 (5.0 × 10-4 M), (M)-Sa-6 
(5.0 × 10-4 M), (M)-Sa-7 (5.0 × 10-4 M), (M)-Sa-9 (5.0 × 10-4 M).  
 
 一方、1, 3-ジフルオロベンゼン中（5.0 × 10-4 M, 25 C）では 4 量体 (M)-Sa-4 のみが波長
320 nm に極大値+980 -1cm-1を与える大きな正のコットン効果を示した（Figure 1-7）。この
ことから、(M)-Sa-4 は規則的構造を形成したと考えた。6 量体 (M)-Sa-6 と 7 量体 (M)-Sa-7
はクロロホルム中ランダムコイル状態と同様の CD スペクトルを与えた。3 量体および 5 量
体の CD スペクトルもクロロホルム中のスペクトルとほぼ同じであるが、波長 290 nm から





Figure 1-7. CD spectra (a) and UV-vis spectra (b) of (M)-Sa-n (n = 3-7) in 1,3-difluorobenzene. 
Concentrations: (M)-Sa-3 (5.0 × 10-4 M), (M)-Sa-4 (5.0 × 10-4 M), (M)-Sa-5 (5.0 × 10-4 M), (M)-Sa-6 
(2.5 × 10-4 M), (M)-Sa-7 (2.5 × 10-4 M). For (M)-Sa-3, the solution was heated at 70 C (40 min), and 
then cooled to 50 C (40 min), 40 C (40 min), 25 C (100 min), 15 C (200 min), and 5 C (50 min). 
For (M)-Sa-4, the solution was heated at 70 C (25 min), and then cooled to 65 C (15 min), 60 C (10 
min), 55 C (15 min), 50 C (40 min), 45 C (450 min), 40 C (115 min), 25 C (200 min), and 5 C 
(45 min). For (M)-Sa-5, (M)-Sa-6, and (M)-Sa-7, the solution was heated at 70 C (40-60 min), and 




ベンゼン溶液（5.0 × 10-4 M）を 70 C に加熱した後に、50 C、45 C、40 C、25 C の順に
冷却し、定常状態の CD を測定した。ここで定常状態とは、スペクトルの経時変化を観察し
て、10 分間における 320 nm の 値および 304 nm のモル吸光係数 値の変化量がそれぞ
れ 2 M-1cm-1および 1 × 103 M-1cm-1以下となった場合とする。70 C および 50 C ではコット
ン効果の小さいランダムコイルの CD スペクトルを与えた。一方、 45 C、40 C、25 C で
は、320 nm に極大を示す正のコットンが増大し、規則的構造体の CD スペクトルを示した。






Figure 1-8. CD (a) and UV-vis (b) spectra (5.0×10-4 M) of (M)-Sa-4 in 1,3-difluorobenzene. The 
solution was heated at 70 °C (30 min), and cooled at 50 °C (20 min), 45 °C (480 min), 40 °C (250 
min), and 25 °C (240 min), and then heated at 70 °C (30 min). The CD (320 nm) and UV-vis (305 nm) 
spectra were obtained at each temperature after allowing the solution to stand the time shown in 
parentheses, when theandchanges were less than 2 M-1cm-1 and 1 × 103 M-1cm-1 within a 10 min 
period, respectively.  
 
(M)-Sa-4 は 1, 3-ジフルオロベンゼン中（5.0 × 10-4 M）において、45 C 以下で規則的な構
造形成を示した。4 量体(M)-Sa-4 について、1,3-ジフルオロベンゼン中の 45 C と 55 C に
おける VPO を測定して会合状態を調べた。55 C の測定について述べる。1,3-ジフルオロベ
ンゼン中（5.0 × 10-4 M）、(M)-Sa-4 を 70 C で 60 分間加熱し、55 C に冷却して 60 分後に
VPO 測定を行った。55 C における VPO 測定は、みかけの分子量の測定値 3.9 ± 0.2 × 103 (N 
= 1.2 ± 0.1) を与えた。(M)-Sa-4 の分子量は 3184 であることから単分子である。すなわち、
55 C において(M)-Sa-4 はランダムコイルである。次に 45 C で測定した。(M)-Sa-4 の 1,3-
ジフルオロベンゼン溶液（5.0 × 10-4 M）を 70 C で 30 分加熱し、45 C に冷却して 720 分後
に VPO 測定した。この時、測定値 6.2 ± 0.4 × 103 (会合定数 N = 1.9 ± 0.1) を与えた。45 C
において(M)-Sa-4 は二分子会合体を形成した。 
4 量体(M)-S-4 の会合が二分子会合であることをさらに確認するために、以下の条件でも
VPO 測定した。(M)-Sa-4 の 1,3-ジフルオロベンゼン溶液（5.0 × 10-4 M および 3.5 × 10-4 M）
を 70 C で 60 分間加熱した後、35 C で 720 分間放置した。この状態において二分子会合を
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示す VPO の結果が得られた。見かけの分子量は 5.0 × 10-4 M において 6.6 ± 0.4 × 103 (N = 2.1 
± 0.1) 、3.5 × 10-4 M において 5.9 ± 0.1 × 103 (N = 1.8 ± 0.1) であった。(M)-Sa-4 の 1,3-ジフル
オロベンゼン溶液（5.0 × 10-4 M）を 70 C で 60 分間加熱した後、45 C で 600 分間、25 C
で 120 分間、45 C で 60 分間の順に温度変化させた。VPO による見かけの分子量は 6.7 ± 0.5 










Figure 1-9. Size distribution of (M)-Sa-4 obtained by DLS experiments (5.0 × 10-4 M, 20 °C) in (a) 
chloroform and (b) 1,3-difluorobenzene. (a) The solution of (M)-Sa-4 in chloroform (5.0 × 10-4 M) 
was allowed to settle at 20 °C for 10 min. (b) The solution of (M)-Sa-4 in 1, 3-difluorobenzene (5.0 × 
10-4 M) was heated at 70 °C for 60 min, cooled to 45 °C for 720 min, and cooled to 20 °C for 10 min. 
Refractive index 1.44 and UV-vis absorption 0.00 of this solution at 633 nm were obtained, and used 
to transform the DLS intensity distribution to the number distribution by the Mie theory. 
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体である。いずれの溶液も平均直径は 2 から 3 nm であった（Figure 1-9）。なお、DLS 測定
前に孔径 0.2 m のメンブランフィルターでろ過した 1,3-ジフルオロベンゼンを用い、(M)-
Sa-4 の溶液（5.0 × 10-4 M）を調製後に再度ろ過した。このろ液でもろ過前と同じラセン二量
体の CD スペクトルが得られることを確認している（Figure 1-10）。(M)-Sa-4 の構造変化はラ
セン二量体とランダムコイル間で起こる分子レベルの現象である。 
Figure 1-10. CD (left) and UV-vis (right) spectra of (M)-Sa-4 in 1,3-difluorobenzene. The solution of 
(M)-Sa-4 (5.0 × 10-4 M) was heated at 70 C (30 min), cooled to 45 C (290 min), and cooled to room 
temperature. Then, the solution was filtered through a membrane filter. The filtrate was warmed to 25 
C (100 min), 45 C (60 min), and 50 C (70 min). The CD and UV-vis spectra were obtained at each 
temperature after allowing the solution to stand the time shown in parentheses, when the change of 




1,3-ジフルオロベンゼン中、(M)-Sa-4 の CD スペクトルの濃度効果（2.5 × 10-4 M, 5.0 × 10-5 
M, 5.0 × 10-6 M）について調べた。ここでは、定常状態の定義を 10 分間における波長 320 nm
の値および nm のモル吸光係数 の変化量がそれぞれ3 M-1cm-1および 1 × 103 M-1cm-1
以下とする。2.5 × 10-4 M において 35 C 以下に冷却すると (M)-Sa-4 はラセン二量体形成を
示す CD スペクトルを与えた（Figure 1-11）。一方、5.0 × 10-5 M 以下の濃度ではランダムコ








Figure 1-11. CD (left) and UV-vis (right) spectra of (M)-Sa-4 in 1,3-difluorobenzene at lower 
concentration of 2.5 × 10-4 M. (a, b) The solution was heated at 70 C (60 min), and then cooled to 50 
C (30 min), 45 C (30 min), 40 C (50 min), 35 C (255 min), 25 C (30 min), 15 C (30 min), and 5 
C (30 min). The CD and UV-vis spectra were obtained at each temperature after allowing the solution 
to stand the time shown in parentheses, when the320 nm) and305 nm) changes were less than 
3 M-1cm-1 and 1 × 103 M-1cm-1 within a 10 min period, respectively. (c, d) The time-dependent change 







Figure 1-12. CD (left) and UV-vis (right) spectra of (M)-Sa-4 in 1,3-difluorobenzene at (a, b) 5.0 × 
10-5 M and (c, d) 5.0 × 10-6 M. (a, b) The solution was heated at 70 C (30 min), and then cooled to 50 
C (30 min), 45 C (30 min), 25 C (30 min), and 5 C (30 min). (c, d) The solution was first allowed 
to settle at 25 °C (20 min), heated to 40 °C (20 min) and 70 °C (20 min), and cooled to 5 °C (20 min). 
The CD and UV-vis spectra were obtained at each temperature after allowing the solution to stand the 
time shown in parentheses, when the320 nm) and305 nm) changes were less than 3 M-1cm-1 
and 1 × 103 M-1cm-1 within a 10 min period, respectively. 
 
(M)-Sa-4 の会合について溶媒効果を調べた。ベンゼン、トルエン、ブロモベンゼン（5.0 × 
10-4 M）溶液は、初めに 70 C に加熱した後、50 C、40 C、25 C と温度を下げてそれぞれ
の温度において CD 測定した。いずれもランダムコイルの CD スペクトルを与えた（Figure 
1-13）。DMSO 溶液も CD スペクトルに大きな変化を示さなかった。一方、フルオロベンゼ
ン中では 40 C 以上ではランダムコイルのスペクトルであったが、25 C 以下でラセン二量
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体形成を示す CD スペクトルの変化が見られた（Figure 1-14）。320 nm の値は+140 -1cm-
1であり、1,3-ジフルオロベンゼン溶液の+980 -1cm-1に比べて小さい値であった。 
 
Figure 1-13. CD (left) and UV-vis (right) spectra (5.0 × 10-4 M, 25 °C) of (M)-Sa-4 in benzene, toluene, 
bromobenzene, and dimethyl sulfoxide. The CD and UV-vis spectra were obtained at each temperature 
after allowing the solution to stand the time shown in parentheses, when the320 nm) andvalues 
304 nm) changes were less than 3 M-1cm-1 and 1 × 103 M-1cm-1 within a 10 min period, respectively. 
 
 
Figure 1-14. CD (left) and UV-vis (right) spectra (5.0 × 10-4 M) of (M)-Sa-4 in fluorobenzene. The 
solution was first heated at 70 C (45 min), and then cooled to 50 C (35 min), 40 C (30 min), 25 C 













(M)-Sa-4 の 1H-NMR および IR スペクトルはランダムコイル状態とラセン二量体で異なっ
た。重フルオロベンゼン中の 4 量体 (M)-Sa-4 の 1H-NMR スペクトル（25 C, 5.0 × 10-4 M）
を測定した（Figure 1-15）。 (M)-Sa-4 の重フルオロベンゼン溶液を 70 C で 30 分加熱、40C
に冷却し、30 分後に 25 C で 12 時間放置した。60 C におけるランダムコイル状態の NMR
を測定した。重フルオロベンゼン溶液を 70 C の 30 分加熱、60C で 10 分放置後、NMR を
測定した。重フルオロベンゼン中での 60 C および 25C の測定結果は残存溶媒ピークを同
じ高さに合わせて示した。60 C と比較して 25 C ではよりブロード化したスペクトルが得
られた。ラセン二量体形成によるものと考えられる。 
4 量体 (M)-Sa-4 の IR（室温, 5.0 × 10-4 M）をクロロホルム溶液および 1,3-ジフルオロベン
ゼン溶液について測定した（Figure 1-16）。(M)-Sa-4 はクロロホルム溶液中でランダムコイ
ルであり、1, 3-ジフルオロベンゼン溶液中でラセン二量体形成する。1,3-ジフルオロベンゼ
ン溶液において(M)-S-4 の IR スペクトルは低波数吸収（3261 cm-1）の増加が見られた。Gennari
により、ペプチドのスルホンアミド誘導体について、水素結合を形成していないスルホンア
ミド基のN-Hの伸縮振動および水素結合したN-Hの伸縮振動はそれぞれ 3360から 3380 cm-
1 および 3200 から 3300 cm-1 に吸収を持つことが述べられている。25 従って、3378 および







Figure 1-15. 1H-NMR (5.0 × 10-4 M) spectra of (M)-Sa-4 in d5-fluorobenzene (600 MHz) at 25 °C (a) 
and 60 °C (b). The height of the solvent residual peaks were adjusted to the same height. 
 
 
Figure 1-16. IR analysis (5.0 × 10-4 M, room temperature) of (M)-Sa-4. (a) The solution of (M)-Sa-4 
in chloroform was allowed to settle at room temperature for 20 min. (b) The solution of (M)-Sa-4 in 
1,3-difluorobenzene was heated at 70 °C for 60 min, cooled to 45 °C for 720 min, and cooled to room 




 以上、4 量体(M)-Sa-4 は 1, 3-ジフルオロベンゼン中でラセン二量体を形成した。また、ラ
ンダムコイルとラセン二量体の間で加熱・冷却によって可逆的に構造変化した。柔軟なスル
ホンアミド基を有するオリゴマーが希薄有機溶媒中で規則的構造形成を形成したことにな
る。ヘリセンと m-フェニレンを 2 原子官能基で連結することがラセン二量体形成分子構築
に有用であることを示す結果である。ハードな芳香族溶媒中でラセン二量体会合が促進され
































(M)-Sa-4 の 1,3-ジフルオロベンゼン溶液 (5.0 × 10-4 M) を 70 C で加熱しランダムコイル
溶液とした。次に、50 C、45 C、50 C の順に温度変化させてそれぞれの定常状態における
CD スペクトルを得た（Figure 1-18）。70 C および 50 C において、波長 320 nm の値は
それぞれ 10 分から分の間で変化せず、定常状態である。ところで、45 C に冷却すると
CD スペクトルが変化し、540 分後に 320 nm の 値は+-1cm-1 で定常状態となった
（Figure 1-18 緑線）。この溶液を 45 C から 50 C に加熱すると、200 分後に 320 nm の
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値は-1cm-1で定常状態を与えた（Figure 1-18 青線）。この CD スペクトルの変化は次
の分子構造変化を反映したものである。70 C において(M)-Sa-4 はランダムコイルであり、
50 C に冷却してもランダムコイルのままである。次に 45 C に冷却するとラセン二量体を





Figure 1-18. CD spectra (left) and UV-vis spectra (right) of (M)-Sa-4 (5.0 × 10-4 M) in 1,3-
difluorobenzene. The solution was first heated at 70 C (25 min), and then cooled to 50 C (25 min), 





ば、有機合成化学者は有機小分子の 50 C の希薄溶液を調製するときに、45 C から加熱す
ることと 70 C から冷却することを区別しない。どのような温度変化を与えても最後に同じ
50 C であれば同じ分子構造を与えるという常識を持っているためである。ところが、スル












(M)-Sa-4 の 1,3-ジフルオロベンゼン溶液 (5.0 × 10-4 M) について、温度変化に対して値
をプロットした（Figure 1-19）。値は波長 320 nm の値を用いた。波長 320 nm においてラ
ンダムコイルは値 -1cm-1、ラセン二量体は値 +-1cm-1 と大きく異なる値を
示すためである。最初に平衡状態を求めた（Figure 1-19, 赤丸）。(M)-Sa-4 の 1,3-ジフルオロ
ベンゼン溶液（5.0 × 10-4 M)を 70 C に加熱後、65 C、60 C、55 C、50 C、45 C、40 C、
25 C、5 C と順に温度を変化させ、ラセン二量体溶液を得た。次に 5 C から 25 C、30 C、
40 C、45 C、46 C、48 C、50 C、55 C、60 C、65 C、70 C の各温度における平衡状態
を求めた。それぞれの温度において値の変化量が分間で 2 M-1cm-1以下になったときを
定常状態と定義した。5 C から 30 C では経時変化は見られずに値 M-1cm-1が得られ
た。次に、40 C、45 C、46 C、48 C、50 C、55 C、60 C に加熱した時の定常状態にお
いて、値はそれぞれ+ M-1cm-1（115 分）、+ M-1cm-1（120 分）、+ M-1cm-1（75 分）




ヒステリシス現象を示した（Figure 1-19）。(M)-Sa-4 の 1,3-ジフルオロベンゼン溶液（5.0 × 10-
4 M）を 65 C に加熱し、65 C から 5 C まで一定の温度変化速度（0.25 K/min, 0.5 K/min）
で冷却、再び 65 C まで同じ温度変化速度で加熱した。これら 2 つの実験をそれぞれ 0.25 





状態のランダムコイル生成を示す。40 C 以下に冷却すると値は増加し始め、5 C で
M-1cm-1に達した。次に 5 C から 65 C まで同じ温度変化速度（0.25 K/min）で加熱し
た。5 C から 30 C までの加熱過程で値はM-1cm-1を保持した。30 C から 65 C まで
の加熱過程で値は減少し、65 CでM-1cm-1になった。これは(M)-Sa-4 がランダムコ
イルに完全に解離したことを示す。温度変化速度を変えた 0.5 K/min 実験も同様にヒステリ





Figure 1-19.  (320 nm)/temperature profiles of (M)-Sa-4 (5.0 × 10-4 M) in 1,3-difluorobenzene. In 
the 0.25 K/min experiment, temperature was changed from 65 C to 5 C, and then to 65 C at a 
heating/cooling rate of 0.25 K/min. In the 0.5 K/min experiment, temperature was changed from 65 
C to 5 C, and then to 65 C at a heating/cooling rate of 0.5 K/min. In the equilibrium experiment, 
the solution was first heated to 70 C (25 min), and then cooled to 65 C (15 min), 60 C (10 min), 55 
C (15 min), 50 C (40 min), 45 C (450 min), 40 C (115 min), 25 C (200 min), and 5 C (45 min). 
Then, the solution was warmed to 25 C (75 min), 30 C (65 min), 40 C (115 min), 45 C (120 min), 
46 C (75 min), 48 C (120 min), 50 C (160 min), 55 C (115 min), 60 C (240 min), 65 C (55 min), 
and 70 C (20 min). The  values were plotted as red dots at each temperature in heating. The red 




(1) 双安定性、(2) 記憶効果、(3) 微視的可逆性に反する現象、(4) 温度しきい値、(5) 複数経
路反応、(6) 低温で加速される反応である。以下で説明する。 
(1) 双安定性: 冷却過程と加熱過程で、温度 50 C において異なるを与えた。同じ温度で
ランダムコイルとラセン二量体の異なる分子構造を生成したことを意味する。 
(2) 記憶効果: 45 C のランダムコイル状態 (M-1cm-1は 65 C からの冷却過程で得






(4) 温度しきい値: 65 C から 40 C の冷却において値はM-1cm-1のまま変化しない。
詳しい実験は後述の stop-return 実験で述べるが、50 C から 65 C に加熱しても値は
M-1cm-1のままである。すなわち、50 C 以上では加熱曲線と冷却曲線が一致する。一
方、65 C から 5 C に冷却後に加熱すると冷却曲線と加熱曲線は一致しない。40 C 付近に
温度のしきい値があり、しきい前後で反応様式が切り替わる挙動が見られた。 
(5) 複数経路反応: 冷却過程において、0.25 K/min 実験と 0.5 K/min 実験は異なるの変化を
示した。すなわち、ランダムコイルからラセン二量体への構造変化には複数経路が存在し、
温度の変え方によってその経路が切り替わる。 










平衡状態の値から平衡定数 Keq を決定し、van’t Hoff プロットを用いてエンタルピー変
化 とエントロピー変化 S を算出した。[Req]を平衡状態のランダムコイル濃度、[Heq] を
平衡状態のラセン二量体濃度とすると平衡定数は式(1)で定義できる。 
   H (helix-dimer) ⇄ 2R (random-coil) 
    Keq = [Req]
2/[Heq]     (1) 
平衡状態の値であるeq はラセン二量体の初濃度[H0]を用いて式(2)で表せる。H とR はそ
れぞれ(M)-Sa-4 のラセン二量体およびランダムコイルが示す値で、H = +980 M-1cm-1、R = -
150 M-1cm-1である。 
eq = H([Heq]/[H0]) + R([Req]/2[H0])    (2) 
ここで、[H0] は式(3)で表せる。 
    [H0] = [Heq] + 1/2[Req]     (3) 
式(2)と組み合わせて変形すると、[Heq]が求まる。 
   [Heq] = [H0](eq R)/(H  R)    (4) 
各温度におけるeq = +908 M-1cm-1 (40 °C), +832 M-1cm-1 (45 °C), +805 M-1cm-1 (46 °C),+749 M-
1cm-1 (48 °C) および +674 M-1cm-1 (50 °C) を用いて Keqを求め、G = RTlnKeqよりギブス自由エ
ネルギーを計算した。 
 
Table 1-1. Equilibrium constant Keq and free energy 
G of (M)-4 (5.0 × 10-4 M) in 1,3-difluorobenzene 
 
Figure 1-20. van’t Hoff plots of (M)-Sa-4 
(5.0×10-4 M) in 1,3-difluorobenzene. 
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van’t Hoff プロットから、= +267 kJ mol-1およびS = +0.75 kJ mol-1 K-1を得た。これは
二分子会合としては非常に大きなとS 値である。序論で述べたように、エチニルヘリセ




＜45 C およびC における誘導期の存在＞ 
 45 C とC についてランダムコイルからラセン二量体への構造変化において誘導期が
存在した。4 量体 (M)-Sa-4 の 1, 3-ジフルオロベンゼン溶液（5.0 × 10-4 M）をC に加熱後、
45 C あるいはC に冷却して 320 nm における値の経時変化を観察した（Figure 1-21）。
45 C ではランダムコイルからラセン二量体が形成し始めるまでに、30 分程度の誘導期が存
在した。一方、70 C から 50 C に冷却し経時変化を測定すると、6 時間後においても値
は約M-1cm-1 から変化しなかった。約 7 時間後から変化し始め、10 時間後には値
M-1cm-1を与えた。すなわちラセン二量体形成反応に誘導期が存在し、45 C とC で 
 
 
Figure 1-21. (320 nm)/temperature profiles of (M)-Sa-4 (5.0 × 10-4 M) in 1,3-difluorobenzene at 
the initial state of aggregation Blue line: The solution was heated at 70 C (40 min), cooled to 50 C 
(20 min), and 45 C, and allowed to settle for 240 min. Red line: The solution was heated at 70 C (30 
min), cooled to 50 C, and allowed to settle for 10 h. The inset shows the expansion of the profile 
between 0 and 80 min. The lines are drawn between points. 
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はその時間幅が大きく異なった。このように、45 C とC のランダムコイルからラセン二
量体への構造変化には誘導期が存在し、50 C の誘導期は 45 C よりも極めて長い。 
 
＜ラセン二量体存在下、非存在下における誘導期のオン・オフ＞ 
 さらに、50 C における誘導期の存在を確かめるために次の実験を行った（Figure 1-22）。
値の変化量が分間で 2 M-1cm-1 以下になるときを定常状態とした。4 量体 (M)-Sa-4 の
1,3-ジフルオロベンゼン溶液（5.0 × 10-4 M）を 70 C で 45 分間加熱後 50 C に冷却した。
値の経時変化を 4 時間観察すると一定値M-1cm-1を与えた（50 C-1 と表記する）。その
後、45 C で冷却しラセン二量体形成させた。定常状態で値は+M-1cm-1を示した。次
に、60 C で 40 分間加熱した後に 50 C に再び冷却して値の経時変化を 12 時間観察する
と、定常状態で+M-1cm-1であった（50 C-2 と表記する）。50 C-1 においては、放置後 4
時間における値の変化量はM-1cm-1以下であった。これは、50 C-1 ではランダムコイル
からラセン二量体への構造変化が非常に遅いことを示す。一方、50 C-2 では値は 4 時間 
 
 
Figure 1-22.(320 nm)/temperature profiles of (M)-Sa-4 (5.0 × 10-4 M) in 1,3-difluorobenzene to 
show presence of induction period at 50 C. The solution was heated at 70 C (45 min), cooled to 50 
C (named 50 C-1, green arrow) (20 min and 4 h), and 45 C (10 h), warmed to 60 C (40 min), and 
cooled to 50 C (named 50 C-2, blue arrow) (20 min, 4h, and 12h). at each temperature was 
obtained after allowing the solution to stand for the time shown in parentheses. The lines are drawn 





かし、(M)-Sa-4 のラセン二量体形成過程では、反応中期の 50 C-2 の方が反応初期の 50 C-
1 と比べて極めて大きい値の変化速度を与えた。50 C におけるランダムコイルからラセ
ン二量体を形成する分子構造変化において極めて長い誘導期が存在するためである。 








で冷却して途中の温度で冷却を止め、冷却と同じ速度で加熱して波長 320 nm における値
をプロットした（Figure 1-23）。これを stop-return 実験と呼ぶ。 
Stop-return 実験 1: (M)-Sa-4 の 1,3-ジフルオロベンゼン溶液（5.0 × 10-4 M）を 65 C に加熱し
た。その後、速度 0.25 K/min で 50 C まで冷却し、再び 65 C へと 0.25 K/min で加熱した
（Figure 1-23, 赤線）。この実験で値に変化はなかった。 
Stop-return 実験 2: (M)-Sa-4 の 1,3-ジフルオロベンゼン溶液（5.0 × 10-4 M）を 65 C で加熱し
た後に、速度 0.25 K/min で 25 C に冷却、45 C に加熱、5 C に冷却、65 C に加熱した（Figure 
1-23, 青線）。溶液を 25 C から 45 C に加熱したとき、値は上昇および下降を示して 45 
C で+M-1cm-1 に達した。次の 45 C から 5 C への冷却過程で値は上昇して 5 C で
+M-1cm-1を示した。5 C から 60 C への加熱過程では 25 C から 45 C への加熱曲線あ
るいは 45 C から 5 C の冷却曲線と近い曲線を与えた。 
Stop-return 実験 3: (M)-Sa-4 の 1,3-ジフルオロベンゼン溶液（5 × 10-4 M）を 65 C に加熱し、
その後、速度 0.25 K/min で 37 C まで冷却後、45 C まで加熱すると、値はからM-
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1cm-1に増加した。（Figure 1-23, 緑線）。 
 
 
Figure 1-23.(320 nm)/temperature profiles of (M)-Sa-4 (1,3-difluorobenzene, 5.0 × 10-4 M) in 
stop-return experiment 1, 2, and 3 with heating/cooling rates 0.25 K/min. Temperature was changed in 
the following manner. Stop-return 1: decrease from 65 C to 50 C; increase to 65 C. Stop-return 2: 
decrease from 65 C to 25 C; increase to 45 C; decrease to 5 C; increase to 65 C. Stop-return 3: 
decrease from 65 C to 37 C; increase to 45 C. 
 
Stop-return 実験 1 では、温度変化に対する 320 nm の値は加熱過程と冷却過程で一定値
 M-1cm-1 を保った。Stop-return 実験 2 においては、値が M-1cm-1 まで上昇した後
に加熱を止めて再度冷却した。値の冷却曲線は加熱曲線と異なった。Stop-return 実験 3 に
おいて値が上昇し始めた後に温度を上昇させると、値は冷却曲線にはもどらず加熱曲
線の値に近づいた。
Stop-return 実験について考察する。値 M-1cm-1を与える領域（Figure 1-24, 赤領域）
では加熱曲線と冷却曲線が一致することを示す。すなわち、加熱過程も冷却過程もランダム
コイルである。一方、40 C 以下に冷却すると値は増加し始める（Figure 1-24, 青領域）。
が一度増加し始めると、その後の加熱曲線は冷却曲線と一致せず、値は増加し続ける。
すなわち、一度ラセン二量体形成が始まると加熱曲線と冷却曲線は一致しない。これは冷却
過程の 40 C に温度のしきい値があるとみなせる。40 C より高温側ではラセン二量体は形
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Figure 1-24  (320 nm)/temperature profiles of (M)-Sa-4 (1,3-difluorobenzene, 5.0 × 10-4 M) in stop-
return experiment 1, 2, and 3 with heating/cooling rates 0.25 K/min, which exhibit temperature 
threshold at 40 C. 
 
上記の熱的ヒステリシス現象についてまとめる。スルホンアミドヘリセンオリゴマー4 量
























Figure 1-25. Model of thermal hysteresis shown with nm/temperature profiles. An 
equilibrium curve was taken from equilibrium experiment in Figure 1-19. The state I-III in the heating 
and cooling curves are shown with their energy diagram models. In the diagrams, the relative 
populations of molecules in the A (random-coil) and B (helix-dimer) structures are shown in blue bars. 
Green arrows indicate low-barrier paths and red arrows high-barrier paths. In the states II, both high 




在割合（population）で議論できる。すなわち、値は A と B の存在割合を反映していると
考える。 
まず、平衡状態を説明する（Figure 1-25）。平衡曲線には Figure 1-19 で得た平衡状態のプ
ロットを用いた。平衡状態において分子の存在割合はボルツマン分布に従う。すなわち、熱
力学的に安定な状態の分子の存在割合が最も大きい。状態において A は B よりも熱力学
的に安定であり（EA < EB）、全ての分子が A である。状態 III においては熱力学的安定性が
逆転し（EA > EB）、全ての分子はラセン二量体（B）である。状態 II では A と B の熱力学的









分子が A である。温度が下がるにつれて A と B の相対的熱力学的安定性の差が逆転し、低
温ではラセン二量体 B が熱力学的に安定となる。しかし、活性化障壁が高く B 形成反応は
著しく遅い場合、全ての分子が A のまま残る。これにより準安定状態が生成する。 
 
Figure 1-26. Synthesis of metastable state with non-Boltzmann distribution from equilibrium, which 
involves the inversion of the relative thermodynamic stabilities of A and B while molecular population 
remains unchanged (blue bars). 
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ランダムコイル A からラセン二量体 B 形成において長い誘導期が見られた。これは活性
化障壁が高い経路と低い経路が存在し、ある条件で経路が切り変わるとみなせる (Figure 1-
27)。誘導期の間は活性化障壁の低い経路を通ることができない（経路が閉じていると表記
する）。したがって、A から B に変化するために活性化エネルギーの高い経路を通る必要が
あり、反応は極めて遅い(Figure 1-27a)。これは準安定状態である。誘導期が終わると、活性
化障壁の低い経路を通ることができるようになり（経路が開いていると表記する）、以降は





Figure 1-27 Model of energy diagram between helix-dimer and random-coil. In the diagrams, the 
relative populations of molecules in the A (random-coil) and B (helix-dimer) structures are shown in 
blue bars. Green and red arrows indicate low-barrier paths and high-barrier paths, respectively. (a) In 
induction period, low-energy path is closed, and the reaction from A to B is extremely slow. (b) After 





わち、化学種 B が A から B を形成する反応の触媒になるものである。触媒 B が存在しない
とき、活性化障壁の高い経路で反応が進行する (Figure 1-27a)。従って、A から B の反応速







る。従って、状態 II、IV および VIII は同じエネルギー図である。また、状態 III、V および
VII についても同じエネルギー図である。これをもとに熱的ヒステリシスを A と B 分子の
存在割合（population）で説明する。状態 I では全ての分子がランダムコイル A である。状
態 I から冷却した状態 IV では A と B の熱力学的安定性が等しい（EA= EB）にもかかわら
ず、全ての分子が A である。ここでは A から B への活性化障壁が高いために状態 IV は準
安定状態である。状態 V では、A が徐々に B に変化し始める（EA > EB）。それにより活性化
障壁の低い経路が開き、B 形成が進行しながら状態 VI に至る。状態 VI では EA > EBである
が全ての分子が B にはならず、A である。これは、低温下では分子に与えられる運動エネル
ギーが小さく、A から B への構造変化の活性化エネルギーを超えることができないためと
考察した。いわば凍結した状態にある。状態 VII から温度が上昇すると、活性化障壁の低い
経路が開いているために分子が相互変換し始める。状態 VIII では一部の分子が A に解離し
て、最終的に状態 I で全ての分子がランダムコイル A に解離する。このモデルでは値は
A と B の存在割合（population）を示すものである。したがって、状態 I と IV と V、また II





Figure 1-28. Model of thermal hysteresis shown with nm/temperature profiles. An 
equilibrium curve was taken from equilibrium experiment in Figure 1-19. A constant-rate curve was 
taken from cooling/heating curve at a rate of 0.25 K/min in Figure 1-16. The state I-VIII in the heating 
and cooling curves are shown with their energy diagram models. In the diagrams, the relative 
populations of molecules in the B (random-coil) and A (helix-dimer) structures are shown in blue bars. 
Green arrows indicate low-barrier paths and red arrows high-barrier paths. In the states II and VIII, 
both high (red arrow) and low barrier paths (green arrow) are shown. The relative population in the 
states I/IV/V and II/VI/VII are the same. The energy diagrams in the state II / IV / VIII and III/ V 




履歴を記憶するように見える。これは値すなわち A と B の存在割合にもとづく。状態 IV
とVIIIまたはVとVIIでは温度が等しいのでそれぞれ同じエネルギー図を与える。しかし、
A と B の存在割合が異なる。状態 IV と V では熱力学的安定性が EA ≧ EB であるが、全て
の分子が A である。これは最初の状態 I において全ての分子が A であることに由来する。






Figure 1-29. Model of thermal hysteresis shown with nm/temperature profiles indicating 





VIII では活性化障壁の低い経路が開いているため、A と B の間で自由に相互変化する。状 
 
Figure 1-30. Model of thermal hysteresis shown with nm/temperature profiles indicating 




態 VIII を加熱すると B から A に解離が進行し、状態 I では全ての分子が A になる。状態 I







切り替わることで説明できる（Figure 1-31）。Stop-return 実験 1 では加熱過程と冷却過程で
値は一定値を示した。これは、活性化障壁の低い経路が閉じているためである（Figure 1-31, 
赤領域）。分子は準安定状態のランダムコイルのままであり、B 形成は著しく遅い。Stop-return
実験 2 および 3 において、値は一度増加し始めるとその後は加熱曲線に近づいた。
 
Figure 1-31. Model of the stop-return experiment shown with nm/temperature profiles taken 
in Figure 1-20. In the red square area, values did not change, which showed the presence of 
induction period. In the blue square area,  values continue to increase. Orange line shows a 
temperature threshold. In the diagrams, the relative populations of molecules in the A (random-coil) 
and B (helix-dimer) are shown in blue bars. Green and red arrows indicate low-barrier paths and high-












の熱応答分子とは異なる。例えば、状態 IV と V は冷却過程でのみ現れる。一方、状態 VII


















































Figure 2-1. Self-catalysis reaction. A, B, and AB are substrate, product, and intermediate, respectively. 






応を促進する。これらは相互作用部位を有する基質 A と B が共有結合を形成して伸長した
生成物 A-B を与える反応であり、特に自己複製反応と呼ばれる。生成物 A-B が鋳型となり、
基質 A および B と三分子会合体を形成する。基質 A および B が接近することで A-B 形成
反応が促進され、A-B の二分子会合体を与える。ここから生成物 A-B が解離して鋳型とし
て再生される。自己複製反応は、生成物が基質と生成物の両方と反応する性質がある。生成
物同士が反応した他量体は、A および B と三分子会合を形成できない。したがって、反応が




 Kiedrowski は、オリゴヌクレオチド誘導体が自己複製反応を起こすことを見出した。32a 
EDC 存在下、基質フラグメントである Ap と nA は末端のグアニンとシトシン間でアミド亜
リン酸エステルを形成して生成物 ApnA を与える。生成物 ApnA はこの反応を触媒した。
反応開始 90 分後の ApnA 濃度を ApnA 添加と非添加条件で比較すると、ApnA を添加した





 Chmielewski は、ペプチド 36 がペプチドフラグメント 34 と 35 から 36 を形成する反応に
おいて自己複製作用を示すことを見出した。33c 34 の C 末端チオエステルと 35 のシステイ
ンのアミノ基間でアミド結合を生成する。この反応について生成物 36 の添加、非添加条件
で反応開始 800 分後の生成物濃度を比較した。34 および 35 をそれぞれ 500 M 含む溶液に
36 を 50 M 添加すると、36 を添加しない場合と比べて生成物濃度が約 5 倍に増加した。ロ




 Rebek は、合成有機分子 39 が自己複製を示すことを見出した。34aアミノアデノシン 37 と
ペンタフルオロフェニルエステル 38 から 39 が生成する反応において、39 を添加すると 60






















不斉自己触媒反応として Soai 反応が知られている。ジエチル亜鉛のアルデヒド 40 への不
斉付加反応を生成物の光学活性アルコール(S)-41 が触媒する。37 この反応は不斉増幅を伴う
自己触媒反応である。得られた(S)-41 を次の反応の触媒に用いる操作を繰り返すと、高い鏡
像体過剰率で生成物が得られる。初めの反応で得られる生成物(S)-41 の鏡像体過剰率は 0.6% 























本章では、この過程において自己触媒反応を実験的に示した結果を述べる（Figure 2-3）。  
 
Figure 2-3. Schematic image of self-catalytic reactions with reversibility (a). Blue A and red B indicate 
substrate and product molecules, respectively, and the pale red arrows show the spread of the self-
catalytic network. The original state can be regenerated by a simple operation, and the reaction is 




溶液 (5.0 × 10-4 M) 中で双安定性を発現した（Figure 2-4）。70 C で加熱したランダムコイル
溶液を 50 C に冷却すると波長 320 nm の値はそれぞれ 10 分から分の間で変化せず、
-1cm-1であった（Figure 2-4 赤線）。全ての分子が S-ランダムコイル状態である。一方、
同じ溶液を 70 C、50 C、45 C、50 C の順に温度変化させると、320 nm の値は-
1cm-1で定常状態を与えた。約 70% のラセン二量体が形成した状態である。同じ 50 C の定
常状態で異なる分子構造が見られ、双安定性を示した。これは熱的ヒステリシスに由来する
特異な現象である。この実験の手順を Figure 2-5 に図示した。70 C のランダムコイル溶液 
(a) に異なる温度変化を与えると、同じ 50 C で異なる分子構造 (d, e) を示した。準安定状
態のランダムコイル（Figure 2-5b, d）と平衡状態のラセン二量体（Figure 2-5c, e）である。な
(b) 
: Helix-dimer B 
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Figure 2-4. CD spectra (left) and UV-vis spectra (right) of (M)-Sa-4 (5.0 × 10-4 M) in 1,3-
difluorobenzene. The solution was first heated at 70 C (25 min), and then cooled to 50 C (25 min), 




Figure 2-5. Preparation of random-coil and helix-dimer solutions of (M)-Sa-4, which were obtained 
from a single solution by different thermal treatments. Blue and red indicate a random-coil and a helix-
dimer, respectively. (a) Random-coil state at 70 °C; (b and d) metastable random-coil state at 50 °C; 
(c and e) equilibrated helix-dimer state at 45 and 50 °C. 
 
70 C から 50 C に冷却して得たランダムコイル溶液（Figure 2-5d）と 70 C、50 C、45 
C、50 C の順に温度変化させて得たラセン二量体溶液（Figure 2-5e）の値は、50 C でそ




ると考えられている。従って、70 C から 50 C に冷却した場合と 45 C から 50 C に加熱し
た場合において、同じ 50 C の溶液を与えると考えるのが常識である。しかし、(M)-Sa-4 は




Figure 2-6. Mixing experiments shown by  (320 nm)/time profiles of (M)-Sa-4 (1,3-difluorobenzene, 
5.0 × 10-4 M). A solution was heated to 70 °C (60 min), cooled to 50 °C (20 min), and allowed to settle 
for 180 min (orange line), providing an S-random-coil solution. Another solution was heated to 70 °C 
(60 min), cooled to 50 °C (20 min), further cooled to 45 °C (480 min), then heated to 50 °C, and 
allowed to settle for 180 min (purple line), providing a helix-dimer solution.  
 
 
Figure 2-7. Stability of (M)-Sa-4 followed by CD spectra (5.0 × 10-4 M, 50 °C) in 1,3-difluorobenzene. 







ランダムコイル溶液とラセン二量体溶液を混合する実験を行った（Figure 2-8d, e, f）。(M)-
Sa-4 の 1,3-ジフルオロベンゼン溶液 (5.0 × 10-4 M) を 70 C から 50 C に冷却してランダム
コイル溶液を得た。また、70 C の溶液に 50 C、45 C、50 C の順に温度変化を与えてラセ
ン二量体溶液をそれぞれ調製した（Figures 2-8d, 2-8e）。温度を 50 C に保ったまま、ラセン
二量体溶液（0.2 mL）にランダムコイル溶液（0.8 mL）を添加した（ラセン二量体:ランダム
コイル = 1:4）。添加後、1 分後から 180 分後までの CD スペクトルを測定した（Figure 2-9b）。




この CD スペクトル変化を波長 320 nm における値で追跡した（Figure2-10 青丸）。混合
直後は-1cm-1であったが、その後単調に増加し続け 180分後に-1cm-1を与えた。
すなわち、平衡状態の値-1cm-1に近づいた。なお、混合前のランダムコイル溶液と
ラセン二量体溶液の値を 1: 4で平均した計算値は-1cm-1である（Figure 2-10 青四角）。
ランダムコイル溶液とラセン二量体溶液はそれぞれ単独では安定である。しかし、実験的に
は 320 nm の値は混合後-1cm-1を与え、180 分後に-1cm-1であった。 
同様の混合実験をラセン二量体:ランダムコイルを 1:2（0.4 mL: 0.8 mL）の混合比で行っ
た。値は混合後に-1cm-1であり、180 分間で-1cm-1に増加した（Figure 2-9a, 2-
10 赤丸）。この場合の計算値は-1cm-1 である。1:4 混合実験と 1:2 混合実験について、
4 回ずつ再現性を確認した（Figure 2-11）。以上より、準安定状態のランダムコイル溶液と平
衡状態のラセン二量体を混合するのみでラセン二量体形成が進行することを見出した





Figure 2-8. Preparation and mixing experiment of random-coil and helix-dimer solutions of (M)-Sa-
4, which were obtained from a single solution by different thermal treatments. Blue and red indicate a 
random-coil and a helix-dimer, respectively. (a) random-coil state at 70 °C; (b and d) metastable 
random-coil state at 50 °C; (c and e) equilibrated helix-dimer state at 45 and 50 °C; (f) mixing 
experiment, where molecules are converted to a helix-dimer by self-catalysis. (a) can be regenerated 
by heating (f) to 70 °C. 
 
 
Figure 2-9. Reaction course followed by CD spectra (5.0 × 10-4 M, 50 °C) of (M)-Sa-4 in 1,3-
difluorobenzene. (a) A 1:2 mixture (helix-dimer:random-coil = 0.4 mL:0.8 mL). (b) A 1:4 mixture 





Figure 2-10. Mixing experiments shown by  (320 nm)/time profiles of (M)-Sa-4 (1,3-
difluorobenzene, 5.0 × 10-4 M). A solution was heated to 70 °C (60 min), cooled to 50 °C (20 min), 
and allowed to settle for 180 min (orange line), providing an S-random-coil solution. Another solution 
was heated to 70 °C (60 min), cooled to 50 °C (20 min), further cooled to 45 °C (480 min), then heated 
to 50 °C, and allowed to settle for 180 min (purple line), providing a helix-dimer solution. The helix-
dimer and random-coil solutions were mixed at a 1:2 ratio and allowed to settle for 180 min (red line). 
The red dots indicate a  change for the 1:2 mixture. The helix-dimer and random-coil solutions were 
mixed in a 1:4 ratio, and allowed to settle for 180 min (blue line). The blue dots indicate a  change 
for the 1:4 mixture. Red and blue lines are drawn between the points. The red and blue squares indicate 
the values calculated on the basis of the initial ratios of the helix-dimer:random-coil, i.e., 1:2 and 
1:4, respectively.  
 
 
Figure 2-11. Reproducibility in the mixing experiments (a)  (320 nm)/time profiles (5.0 × 10-4 M, 
50 °C) of (M)-Sa-4 in 1,3-difluorobenzene. Experimets of 1:2 mixture and 1:4 mixture were conducted 
four times, respectively. The red, green, yellow, and brown dots show  change of a 1:2 mixture 
(helix-dimer:random-coil = 0.4 mL:0.8 mL). The blue, pale blue, pink, and pale green dots show  
change of a 1:4 mixture (helix-dimer:random-coil = 0.2 mL:0.8 mL). The red and blue lines are drawn 
between the points. The red and blue squares show calculated values, based on the initial ratio of the 
mixture of helix-dimer:random-coil = 1:2 and 1:4, respectively.  
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 上述のように、ラセン二量体溶液とランダムコイル溶液を 50 °C において 1:2 で混合した
後に、180 分間放置してラセン二量体を得た（Figure 2-12 青線）。この溶液を 70 C に加熱す
るとランダムコイル状態のスペクトルを与えた（Figure 2-12 茶色線）。すなわち、全ての分





Figure 2-12. Resetting experiment shown by CD (5.0 × 10-4 M) spectra of (M)-Sa-4 in 1,3-
difluorobenzene. The helix-dimer solution was obtained by mixing experiment at 50 °C (180 min). 
The helix-dimer solution was heated at 70 °C for 60 min and cooled at 45 °C, and allowed to settle for 













混合実験の CD スペクトル変化が混合操作によるものではないことを確認した。70 C の
(M)-Sa-4 溶液（1,3-ジフルオロベンゼン, 5.0 × 10-4 M）を 50 C に冷却してランダムコイル溶
液を、50 C、45 C、50 C の順に温度変化させてラセン二量体溶液をそれぞれ得た。ランダ





Figure 2-13. Background experiments followed by CD spectra (5.0 × 10-4 M, 50 °C) of (M)-Sa-4 in 
1,3-difluorobenzene. (a) A 1:2 mixture (0.4 mL:0.8 mL) of a helix-dimer solution and a helix-dimer 
solution. (b) A 1:2 mixture (0.4 mL:0.8 mL) of a random-coil solution and a random-coil solution.  
 
3. 温度効果 
混合実験（ラセン二量体:ランダムコイル = 1:2）を 35 C、40 C、43 C、45 C、55 C お
よび 60 C で行った（Figure 2-14）。この場合も混合によるラセン二量体形成が進行した。45 
C 以下で行った実験について述べる。(M)-Sa-4 の 1,3-ジフルオロベンゼン溶液 (5.0 × 10-4 
M) を 70 C に加熱してランダムコイル溶液とした。ランダムコイル溶液を 50 C に冷却し、
その後 45 C で 8 時間放置してラセン二量体溶液とした。このラセン二量体溶液（0.4 mL）
に、70 C から 45 C に冷却して 5 分後のランダムコイル溶液（0.8 mL）を添加して値の
変化を測定した（Figures 2-14 赤丸, 2-13d）。320 nmの値は混合直後に-1cm-1であり、
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時間経過とともに増加して 180 分後に-1cm-1に達した。同様の実験を 35 C、40 C、
43 C、55 C および 60 C で行うと、いずれの温度でもラセン二量体添加による値の増加
が見られた（Figures 2-14, 2-15）。すなわち温度を変えた混合実験においてもラセン二量体添





Figure 2-14.  (320 nm)/time profiles for (M)-Sa-4 (1,3-difluorobenzene, 5.0 × 10-4 M) in the mixing 
experiments of helix-dimer and random-coil solutions (1:2). The dots show  change at 35, 40, 43, 
45, 50, 55, and 60 °C. The lines are drawn between the points. The square is calculated value at each 
temperature, based on the initial ratio of helix-dimer:random-coil = 1:2. The straight lines show the 














(a)      (b) 
 
(c)            (d) 
 
(e)      (f) 
 
Figure 2-15. Reacion course followed by CD spectra (5.0 × 10-4 M) of (M)-Sa-4 in 1,3-
difluorobenzene at (a) 35 °C, (b) 40 °C, (c) 43 °C, (d) 45 °C, (e) 55 °C, and (f) 60 °C after mixing a 






混合実験（ラセン二量体:ランダムコイル = 1:2）を異なる濃度で行った。(M)-Sa-4 の 1,3-
ジフルオロベンゼン溶液 (6.0 × 10-4 M) を 70 C に加熱してランダムコイル溶液とした。ラ
ンダムコイル溶液を 50 C、45 C に冷却し、8 時間放置してラセン二量体を形成させた。次
に 50 Cで130分放置して平衡状態のラセン二量体溶液を得た。波長 320 nmの値は-
1cm-1であった。ラセン二量体溶液（0.4 mL）に、70 C から 50 C に冷却して 10 分後のラン
ダムコイル溶液（0.8 mL）を添加して値の変化を測定した（Figures 2-16 緑丸, 2-17）。混
合直後から値は計算値（-1cm-1）を大きく上回り-1cm-1を与え、その後は平衡
状態のラセン二量体の値に近づいた。6.0 × 10-4 M と 5.0 × 10-4 M における値の計算値は
-1cm-1と-1cm-1であり、ほぼ等しい。しかし、濃度 6.0 × 10-4 M の反応初期にお
ける値は、5.0 × 10-4 M より値で-1cm-1だけ大きい値を与えた。この違いは 6.0 × 10-
4 M の反応初期において、触媒となるラセン二量体の量が多いためと考えられる。 
 
 
Figure 2-16. Concentration effect shown by  (320 nm)/time profiles for (M)-Sa-4 (1,3-
difluorobenzene, 5.0 × 10-4 and 6.0 × 10-4 M) after mixing helix-dimer and random-coil solutions in a 
1:2 ratio. Blue and green dots show  change at 0.5 mM and 0.6 mM, respectively. Blue and green 
lines are drawn between the points. Blue and green squares are calculated values based on the initial 
ratio of helix-dimer : random-coil = 1:2. The purple and pale green lines show equilibrium state at 5.0 





Figure 2-17. Reaction course followed by CD spectra (6.0 × 10-4 M, 50 °C) of (M)-Sa-4 in 1,3-
difluorobenzene after mixing helix-dimer and random-coil solutions in a ratio of 1:2 (helix-




（320 nm）をプロットした。(M)-Sa-4 の 1,3-ジフルオロベンゼン溶液 (5.0 × 10-4 M, 70 C) 





誘導期が見られなかった混合実験（Figure 2-10）と対照的な結果である。50 C から 45 C、








Figure 2-18.  (320 nm)/time profiles (1,3-difluorobenzene, 5.0 × 10-4 M) of (M)-Sa-4. The solution 
was first heated at 70 °C (60 min), and cooled at 50 °C (20 min). Then the solution was cooled either 






2 A → B     (1) 
2 A + B → 2 B       (2) 
 反応 1 と 2 から、時間 t をランダムコイル濃度[A]の関数で表した。反応 1 と 2 を組み合
わせた微分方程式は式(3)で表せる。 
d[A]/dt = k1 [A]
2 + k2 [A]
2[B]      (3) 
ラセン二量体濃度[B]は、ランダムコイル濃度[A]とランダムコイルの初期濃度[A0]を用いて
式(4)で表せる。 
        [B] = ([A0] – [A])/2     (4) 
式(4)を用いて式(3)の[B]を消去し、式(5)を得た。 











値 (B) および[A0]を用いて式(7)で表せる。 
    obs = A([A]/[A0])+B(2[B]/[A0])      (7) 
式(4)を用いて[B]を消去すると 
           [A] = [A0](obs - B)/(A - B)                (8) 
 ここで、[A0] は 5.0 × 10-4 M、A は 150 cm-1M-1、B は +980 cm-1M-1である。式(8)を
用いて Figure 2-18 の縦軸を[A]に変換した（Figure 2-19a）。43 C、40 C、35 C および 30 C
で放置した速度論解析実験について、式(6)を用いたカーブフィッティング法で反応速度定
数 k1 と k2 を求めた。速度定数は 0 から 40 分までの初期の値を用いて算出した。いずれ
の温度についても計算曲線は実測値とよい一致を示した。また、40 C において、k1は 2 min-
1M-1、k2は 5 × 105 min-1M-2 であった（Figure 2-19d）。43 C（Figure 2-19c）、35 C（Figure 2-
19e）、30 C（Figure 2-19f）の実験でも同様の k1 と k2の値が得られた（Table 2-1）。以上の
結果は、分子レベルの自己触媒反応について、通常の 2 分子反応と自己触媒反応に分けて考
える方法が妥当であることを示す。また、自己触媒反応はランダムコイル 2 分子とラセン二
量体 1 分子により進行すると考えられる。 
自己触媒反応による加速効果も明確になった。40 C における通常の 2 分子反応の計算値
（緑線）と自己触媒反応の実測値（橙線）を比較した（Figure 2-19b）。冷却後して放置後 80








(a)       (b)  
 
(c)              (d)           
    
 (e)               (f)           
  
Figure 2-19. Constant-temperature experiment shown by [A]/time profiles (1,3-difluorobenzene, 5.0 
× 10-4) of (M)-1 where [A] is the concentration of random-coil A. (a) The solution was heated to 70 °C, 
cooled to 50 °C, further cooled to 45 °C, and then allowed to settle for 480 min. The red line indicates 
the concentration change of random-coil A. The results of the experiments at 43, 40, 35, and 30 °C are 
also shown. (b) Expansion of the 40 °C experiment at the initial stage. A calculated curve was obtained 
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using k1 and k2, which were derived from the kinetic analysis of reactions 1 and 2, respectively (purple 
line). The monomolecular reaction 1 profile calculated using k1 is shown by a green line. (c-f) 
Constant-temperature experiments at 43 °C (c), 40 °C (d), 35 °C (e), and 30 °C (f) are shown by 
[A]/time profiles (1,3-difluorobenzene, 5.0 × 10-4). Calculated [A]/time profiles are shown in purple 
lines, which are obtained by curve-fitting of experimental [A]/time profiles between 0-40 min. 
 













合（population）で議論できる。すなわち、値は A と B の存在割合を反映していることに
なる。 
(M)-Sa-4 の 70 C のランダムコイル溶液に 50 C、45 C、50 C の順に温度変化を与える
と平衡状態のラセン二量体 B を生成する（Figure 2-20a 紫丸）。自己触媒作用により活性化
障壁は低いので、分子はAとBの間で相互変換できるため平衡状態を与える（Figure 2-20d）。





(M)-Sa-4 を 70 C から 50 C に冷却すると、準安定状態のランダムコイル A を生成する。
準安定状態のランダムコイル A は 50 C で 3 時間以上安定である（Figure 2-20a 橙丸）。前
提②に基づくと、ランダムコイル A よりラセン二量体 B が熱力学的に安定であるが、ラセ
ン二量体は生成しない（非ボルツマン分布）。これは生成物のラセン二量体 B が存在せず、
A から B への活性化障壁が高いためである（Figure 2-20b）。B の存在時と非存在時で自己触
媒反応のオン・オフが切り替わり、活性化障壁の高さが変わることで双安定性を説明できる。 
 
Figure 2-20 (a) Mixing experiments shown by  (320 nm)/time profiles of (M)-Sa-4 (1,3-
difluorobenzene, 5.0 × 10-4 M) at 50 °C shown in Figure 2-8. (b, c, d) Model of energy diagram 
between helix-dimer and random-coil. In the diagrams, the relative populations of molecules in the A 
(random-coil) and B (helix-dimer) structures are shown in blue bars. Green and red arrows indicate 
low-barrier paths and high-barrier paths, respectively. (b) In induction period, low-energy path is 
closed, and the reaction from A to B is extremely slow. (c) On addition of helix-dimer, low-energy 
path is opened, and helix-dimer formation occurs. (d) Equilibrium state, where molecules interconvert 
between A and B through low energy path. 
 
ランダムコイル溶液とラセン二量体溶液はそれぞれ 3 時間以上安定であるが、混合により













初めに、ランダムコイル（A）1 分子とラセン二量体（B）1 分子が複合体 A-B を作る平衡
が存在する。続いてもう 1 分子の A と複合体 A-B が反応することで律速段階を経由しラセ
ン二量体が形成する。複合体 A-B の構造として、ランダムコイルの一部とラセン二量体が
部分的に複合体を形成した中間体あるいは三重ラセン構造を経由すると考えている。 
Figure 2-21. Possible mechanism of self-catalytic reaction of (M)-Sa-4. The random-coil molecule A 
is shown in blue and the helix-dimer molecule B in red. (a) Two molecules of random-coil A and the 
helix-dimer B; (b) A-B complex that is either triple strand or half-complexed intermediate; (c) 
transition state for the rate-determing step of self-catalytic reaction; (d) two molecules of helix-dimer 






























第三章 スルホンアミドヘリセンオリゴマー4 量体の数 1,2 を数える分子機能 
 
＜数 1,2 を数える＞ 
数 1,2 を数えることは人間の基本的な能力である。我々は数 1,2 を数える時に指を使い、
親指を数 1 に人差し指を数 2 に割り当てる（Figure 3-1a）。数 1,2 を数えるために道具を使う
こともある。そろばんは珠を動かすことで数 1,2 を数える。また、コンピューターに利用さ
れるフリップフロップ回路も数 1,2 を数える論理回路である。40ここで 1 回目の入力信号に
対して出力 Q を返し、2 回目に対しては出力Q̅を与える（Figure 3-1c）。ところで数 1,2 を数
えることには記憶効果が伴う。初めの入力に対して 1 を割り当てたことを記憶しておいて、
次の入力に 2 を割り当てる。1 回目と 2 回目の入力を同じ親指に割り当てた場合は数を数え
ることはできない（Figure 3-1b）。以上より考えると、数 1,2 を数えることは同じ 2 回の入力
に対して異なる 2 回の出力を示すことに対応すると見ることができる。 
 
Figure 3-1. Counting the numbers 1 and 2 using finger (a, b) and flip-flop system (c, d). (a, c) When 
the same nature of inputs 1 and 2 exert different outputs 1 and 2, it can be used to count the numbers 








触（入力 1）では葉を閉じないが（出力 1）、30 秒以内に二回目の接触（入力 2）があると葉





荷が蓄積されると述べており 42、Ueda は化学物質の蓄積を述べている。43 一回目の刺激に
よる物質の蓄積量は必要量を越えないが、二回目の刺激が起こると蓄積量は必要量を越えて
葉を閉じる。ここでは化学物質の蓄積量を測定し、一定量を超えたことを検出する複雑な物





Figure 3-2. (left) Proposed mechanism for closing the leaves in Venus flytrap by accumulation of 














＜スルホンアミドヘリセンオリゴマー4 量体の熱的ヒステリシスと数 1,2 を数える機能＞ 








が数 1,2 を数える機能を示すことができると考えた（Figure 3-3）。(M)-Sa-4 の溶液を高温 T1
に加熱して、ランダムコイル状態にする。これを冷却すると、しきい値 T0 より高温側では
ランダムコイルのままである。このランダムコイルは準安定状態であり、ラセン二量体形成
が著しく遅い。さらに冷却して一度温度しきい値 T0 を下回ると、(M)-Sa-4 はランダムコイ
ルからラセン二量体に構造変化を開始する。温度 T2まで冷却した後（冷却 1）に再び加熱す
ると、(M)-Sa-4 はランダムコイルに戻ることなくラセン二量体を形成し続ける。温度 T2 に




（入力 1）には、(M)-Sa-4 はほとんどランダムコイル状態である（出力 1）。T2に二回目の冷






Figure 3-3. Concept of counting the numbers 1 and 2 using thermal hysteresis of (M)-Sa-4. 
 
＜一定速度冷却・加熱実験＞ 
 (M)-Sa-4 の 1,3-ジフルオロベンゼン溶液(6.0 × 10-4 M)を 70 °C に加熱してランダムコイル
溶液とした。波長 320 nm の値は104 M-1cm-1 であった。この溶液を 42 °C（T2）まで 0.25 
K/min の一定温度変化速度で冷却した（Figure 3-4a）。45 °C 付近にある温度のしきい値（T0）
を通過し、42 °C（T2）では値98 M-1cm-1を与えた。すなわち、一回目の冷却刺激を与え
た状態では 95%以上の(M)-Sa-4 分子はランダムコイルであった。ここから同じ温度変化速度
で 42 °C から 50 °C（T1）に加熱したところ、値は40 M-1cm-1に増加した。続いて 42 °C




値80 M-1cm-1と M-1cm-1を用いた。三回目の加熱・冷却終了時の値は M-1cm-1
であり、2 回目の冷却時の値とほぼ等しい。 




横軸を時間として Figure 3-4a の加熱/冷却曲線をプロットしなおした。（Figure 3-4b）。青の
直線は温度変化を示したものである。0.25 K/min の温度変化速度で 70 °C から 112 分かけて
42 °C まで冷却し、一回目の冷却刺激を与えた。この時は値98 M-1cm-1であり、95%以上
の分子はランダムコイルである。一度 50 °C に加熱し、再び 42 °C に冷却して二回目の冷却




   
Figure 3-4. (a)  (320 nm)/temperature profiles of constant-rate (0.25 K/min) cooling-heating 
experiment between 42 and 52 °C. A solution of (M)-Sa-4 in 1,3-difluorobenzene (6.0 × 10-4 M) was 
heated at 70 °C, cooled to 42 °C, heated to 50 °C, cooled to 42 °C, heated to 50 °C, and cooled to 
42 °C. (b)  (320 nm)/time (red line) and temperature (°C)/time (blue line) profiles. 
 









＜数 1,2 を数える現象の温度効果と濃度効果＞  
数 1,2 を数える現象はある程度の温度および濃度の許容範囲を与えた。上記の実験では
50 °C から 42 °C に冷却して一回目の冷却刺激を与え、一度加熱した後に再び 50 °C から
42 °C に冷却して二回目の冷却刺激を与えた（Figure 3-5, 赤線）。50 °C と 42 °C の間で温度
変化を与えたことになり、これを 50/42 °C 実験と表記する。 
 
1. 濃度 6.0 × 10-4 M 
 (M)-Sa-4 のランダムコイル溶液(6.0 × 10-4 M, 70 °C)について、0.25 K/min の温度変化速度
で 40/48 °C 実験を行った。一回目と二回目の冷却時に値はそれぞれ M-1cm-1と M-
1cm-1であった（Figure 3-5, 薄青線）。一回目の冷却時には 93%以上の分子がランダムコイル
であり、二回目の冷却時に 22%のラセン二量体形成が見られた。
38/46 °C 実験では、一回目の冷却時の値は4 M-1cm-1であり、二回目の冷却時の値は
+119 M-1cm-1であった（Figure 3-5 緑線）。一回目の冷却時には 14%のラセン二量体形成であ
り、二回目の冷却時に 24%のラセン二量体形成が見られた。一回目および二回目の冷却時の
値を 38/46 °C、40/48 °C、42/50 °C 実験で比較する。それぞれ4 および+119 M-1cm-1、56
および M-1cm-1、98 および+80 M-1cm-1 であり、おおよその線型性を示した。一方、
46/54 °C および 48/56 °C 実験においては、一回目の冷却時の値は130 M-1cm-1および140 
M-1cm-1であり、98%以上の分子がランダムコイルのまま変化しなかった（Figure 3-5 茶色線, 
濃青線）。約 48 °C に温度しきい値があり、その温度以上で冷却を止めると全く反応しない。 




（Table 3-1 太字）。すなわち、数 1,2 を数えたことになる。 
 
Figure 3-5.  (320 nm)/temperature profiles of constant-rate (0.25 K/min) cooling-heating 
experiment at 38/46 °C, 40/48 °C, 42/50 °C, 44/52 °C, 46/54 °C, and 48/56 °C . A solution of (M)-Sa-
4 in 1,3-difluorobenzene (6.0 × 10-4 M) was heated at 70 °C and subject to a temperature change. 
 













2. 濃度 7.0 × 10-4 M 
濃度を変えて実験を行った。上で述べた実験（6.0 × 10-4 M）より高濃度の 7.0 × 10-4 M に
おいて 44/52 °C 実験を行った（Figure 3-6 紫線）．0.25 K/min の温度変化速度で 44 と 52 °C
の間で温度を変えると，一回目の冷却に対して値は–150 から–114 M-1cm-1に変化し、二回
目の冷却に対しては値+28 M-1cm-1 程度を与えた。一回目の冷却時には 97%以上の分子が
ランダムコイルであり、二回目の冷却時に 16%のラセン二量体形成が見られた。 
38/46 °C、40/48 °C、42/50 °C においても実験を行い、一回目および二回目の冷却時の値
はそれぞれ+44 および+140 M-1cm-1、18 および M-1cm-1、72 および+72 M-1cm-1であっ
た（Figure 3-6 緑線, 薄青線, 茶色線）。7.0 × 10-4 M においても 38/46 °C、40/48 °C、42/50 °C、
44/52 °C 実験の一回目および二回目の冷却時の値には線型性が見られた（Table 3-2）。
46/54 °C 実験において一回目の冷却時の値は–130 M-1cm-1であり、二回目の冷却時は値
+220 M-1cm-1と大きく増加した。さらに三回目の冷却時にも値は増加し、+460 M-1cm-1を
与えた。6.0 × 10-4 M の 44/52 °C 実験と同様にラセン二量体形成の強い促進が見られた（Figure 
3-6 赤線）。6.0 × 10-4 M の結果を整理すると、42/50 °C、44/52 °C、46/54 °C において数 1,2




Figure 3-6. (320 nm)/temperature profiles of constant-rate (0.25 K/min) cooling-heating 
experiment with different temperature range. A solution of (M)-Sa-4 in 1,3-difluorobenzene (7.0 × 10-
4 M) was heated at 70 °C and subject to a temperature change. 
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Table 3-2.  (320 nm) and helix-dimer formation of (M)-Sa-4 (1,3-difluorobenzene, 7.0 × 10-4 M). 
 
 
3. 濃度 5.0 × 10-4 M 
濃度 5.0 × 10-4 M でも測定した（Figure 3-7, Table 3-3）。42/50 °C 実験において。一回目と
二回目の冷却時に値はそれぞれ M-1cm-1と M-1cm-1であった（Figure 3-7, 赤線）。
一回目の冷却時には 96%以上の分子がランダムコイルであり、二回目の冷却時に 18%のラ
セン二量体形成が見られた。(M)-Sa-4 分子が数 1,2 を数えたことになる。44/52 °C 実験にお
いて、二回目の冷却時および三回目の冷却時の値は+47 M-1cm-1および+160 M-1cm-1であり
大きく増加した（Figure 3-7, 紫線）。このように、数 1,2 を数える機能は適切な温度・濃度域
で温度変化を与えることによって起こすことができる。また、5.0 × 10-4 M では 46 °C に温度
しきい値があり、しきい値以上の温度で冷却を止めるとラセン二量体が形成しない。5.0 × 
10-4 M の結果を整理すると、42/50 °C および 44/52 °C 実験で分子が数 1,2 を数えたことにな
る（Table 3-3 太字）。 
 
 
Figure 3-7.  (320 nm)/temperature profiles of constant-rate (0.25 K/min) cooling-heating 
experiment with different temperature range. A solution of (M)-Sa-4 in 1,3-difluorobenzene (5.0 × 10-




Table 3-3.  (320 nm) and helix-dimer formation of (M)-Sa-4 (1,3-difluorobenzene, 5.0 × 10-4 M). 
 
 
5.0 × 10-4 M から 7.0 × 10-4 M の約 40 から 50 °C の温度領域で、一回目の冷却時にはほと
んど全ての(M)-Sa-4 分子がランダムコイルであり、二回目の冷却時には 20%程度のラセン二
量体を形成した。すなわち、数 1,2 を数える機能を示した。 
ところで、5.0 × 10-4 M の 44/52 °C 実験、6.0 × 10-4 M の 44/52 °C 実験、7.0 × 10-4 M の






＜数 1,2 を数える現象の繰り返し＞  
 42/50 °C 実験（Figure 3-4）の一回目の冷却において、50 °C で 20 分の待機時間を設ける実
験を行った（Figure 3-8）。準安定なランダムコイル状態で(M)-Sa-4 を待機させた後に冷却刺
激を与えても、数 1,2 を数える機能が発現した。(M)-Sa-4 の 1,3-ジフルオロベンゼン溶液 (6.0 
× 10-4 M) を 70 °C に加熱してランダムコイル溶液とした。この溶液を 0.25 K/min の温度変
化速度で 50 °C に冷却し、50 °C で 20 分間放置した（Figure 3-8 waiting）。値は 20 分間変





が見られた。すなわち、準安定なランダムコイル状態で 20 分の待機時間を設けた実験（Figure 
3-8）と設けない実験（Figure 3-4）は、どちらも一回目と二回目の冷却刺激に対して異なる
構造を与え、数 1,2 を数える機能を発現した。 
44/52 °C 実験において一回目と二回目の冷却の間に 20 分間の待機時間を設けた（Figure 3-
9）。(M)-Sa-4 の 1,3-ジフルオロベンゼン溶液 (6.0 × 10-4 M) を 70 °C に加熱してランダムコ
イル溶液とした。この溶液を 0.25 K/min の温度変化速度で 42 °C まで冷却して一回目の冷却
刺激を与えた。この時の値は120 M-1cm-1であり、97%の分子がランダムコイルであった。
その後 50 °C に加熱した。温度が 50 °C に到達後すぐに冷却せず、20 分間放置することで
待機時間を設けた。待機時間後、再び 42 °C まで冷却して二回目の冷却刺激を与えた。値
は+59 M-1cm-1であり、18%のラセン二量体形成が見られた。一回目と二回目の冷却刺激に対
して異なる構造を与え、数 1,2 を数えたことになる。すなわち、(M)-Sa-4 の数 1,2 を数える
機能は一回目と二回目の冷却刺激の間で待機時間を与えても発現する。言いかえると、1 を




Figure 3-8.  (320 nm)/time (red line) and temperature (°C)/time (blue line) profiles in repeated 
constant-rate (0.25 K/min) cooling-heating 42/50 °C experiment of (M)-Sa-4 in 1,3-difluorobenzene 






   
Figure 3-9. (a)  (320 nm)/temperature and (b)  (320 nm)/time profiles in repeated constant-rate 
(0.25 K/min) cooling-heating 44/52 °C experiment of (M)-Sa-4 in 1,3-difluorobenzene (6.0 × 10-4 M). 
A waiting period of 20 min was inserted at 52 °C between the first and second cooling. 
 
数 1,2 を数える現象は繰り返し行うことが可能であった（Figure 3-8）。(M)-Sa-4 の 1,3-ジ
フルオロベンゼン溶液(6.0 × 10-4 M)を 70 °C に加熱してランダムコイル溶液とした。この溶
液を 0.25 K/min の温度変化速度で 50 °C に冷却し、50 °C で 20 分間放置した。冷却を再び開
始して 42 °C まで冷却した後に、加熱と冷却を 42 °C と 50 °C の間で繰り返し、一度目の
42/50 °C 実験を終えた。一回目の冷却終了後にはランダムコイルであり、二回目の冷却終了
後にはラセン二量体形成が見られた。この溶液を 70 °C に加熱すると、値は初めの 70 °C
の値に戻った。すなわち、全ての分子がランダムコイルに解離した。その後に全く同じ実験
を繰り返すと、値の変化は一度目の実験と同様であった。すなわち、この系は加熱による
リセットが可能であり、数 1,2 を数える現象は繰り返し行うことができる。 
 









る（Figure 3-10 I）。50 °C への冷却によりランダムコイルとラセン二量体の熱力学的安定性
の差が逆転する。しかし、全ての分子がランダムコイルであり、準安定状態を生成する
（Figure 3-9 II）。待機実験で示したように準安定状態は 20 分間以上構造変化することなく
安定である。一回目の冷却刺激（input 1）を与えても分子の存在割合は保持され、分子はほ
とんどランダムコイルのままである（output 1, Figure 3-10 III）。二回目の冷却刺激（input 2）
を与えるとランダムコイルからラセン二量体形成が加速され、ラセン二量体が生成する




Figure 3-10. Energy aspect of the counting system using (M)-Sa-4. Model of energy diagram between 
helix-dimer and random-coil. In the diagrams, the relative populations of molecules in the A (random-
coil) and B (helix-dimer) structures are shown in blue bars. 
  
 一定温度変化測定の結果を A と B の熱力学的安定性の差と分子の存在割合で説明する
（Figure 3-11）。高温においてランダムコイル A は熱力学的に安定であり、全ての分子はラ
ンダムコイル A である（Figure 3-11 I）。50 °C への冷却によりランダムコイル A とラセン二
量体 B の熱力学的安定性の差が逆転する（Figure 3-11 II）。しかし、活性化障壁の低い経路




A である（Figure 3-11 III）。準安定状態における分子の存在割合が保持されるためである（記
憶効果）。これ以降は、B が存在するために自己触媒作用により活性化障壁の低い経路が開
く（温度のしきい値）。したがって、二回目の冷却刺激（input 2）が与えられた時には B が
形成する（output 2, Figure 3-11 IV）。したがって、同じ冷却刺激の 1 回目と 2 回目で異なる
状態 III と IV が生成する。準安定状態形成に基づく記憶効果と自己触媒反応に基づく温度
のしきい値によって数 1,2 を数える機能が発現したと説明できる。 
 
 
Figure 3-11. (320 nm)/temperature profiles of constant-rate (0.25 K/min) cooling-heating 
experiment between 42 and 52 °C taken in Figure 3-4. Model of energy diagram between helix-dimer 
and random-coil. In the diagrams, the relative populations of molecules in the A (random-coil) and B 
(helix-dimer) structures are shown in blue bars. Green and red arrows indicate low-barrier paths and 
high-barrier paths, respectively. 
 
 本研究で、数 1,2 を数える機能の発現温度は約 40 から 50 °C の範囲であった（Figures 3-5, 
3-6, 3-7）。スルホンアミドヘリセンオリゴマーを用いた数 1,2 を数える機能には一定の許容
範囲がある。なお、40 °C 以下では一回目の冷却時にもかなりの量のラセン二量体が形成す

















数 1,2 を数えることのできる分子システムと見ることができる。 
ハエトリソウは葉を閉じる現象において数 1,2 を数える。この機能には記憶効果としきい
値現象を伴う機構が提唱されているが、詳細はわかっていない。本研究は、準安定状態から





く異なる。したがって、ランダムコイルは DNA と会合せず、ラセン二量体は DNA と会合
できる系を考える。一回目の刺激では何も起こらない。二回目の刺激で形成するラセン二量
体が DNA と会合し、DNA が自己複製にともなう濃度増幅を起こす。このようにハエトリソ


















Figure 4-1. Concentration/time profiles of concentration sensor by electric computer (a) and by 







基づく応答を示すことを考えてみる（Figure 4-1b）。分子 X の濃度変化を受容体により感知
するモデルを考える。受容体分子 Y が分子 X と会合を形成することで複合体 XY を形成す
る（Figure 4-2a）。45 X の濃度[X]の上昇に伴い XY の濃度[XY]も上昇する。従って、[XY]の
上昇が次の事象を引き起こして濃度増加に応答することができる。ここで X と Y の会合は
平衡反応であり、会合定数 K を用いて[XY] = K[X][Y]と表せる。受容体分子は生体内で一定




されている。46 Anslyn は、受容体 H と会合する化合物 G の濃度を読み取るために、受容体
H と指示分子 I の複合体 HI を用いる方法(2)を提案している。46b H と I の会合は強く、H は
I よりも過剰にある。化合物 G が系内に増えると当初は I が遊離しない。G が一定濃度を超
えると指示分子 I と化合物 G が置き換わり、I が遊離する。この I の濃度を読み取ることで、
従来の HG 濃度を読み取る方法(1)に比べて濃度しきい値が明確に現れ、高感度に G の濃度
を検出できると考察している。この方法で合成分子（H）とリンゴ酸（G）の滴定を行い、
遊離したアリザリンコンプレキソン（I）に由来する UV 吸収を読み取った。ある条件では
H と G の比がほぼ 1:1 で濃度しきい値が現れる。また、マロン酸の濃度が 1.7 倍増加すると
















平衡反応における濃度感知のモデルとして、分子 X が二分子会合体 X2を形成する場合を
考えることができる（Figure 4-2b）。二分子会合体 X2の濃度[X2]を受容体 Y との会合で読み
取ることで濃度を感知する系である。この時の[X]と[X2]の関係は[X2] = K[X]2であり、[X2]は






Figure 4-2. Responses in the change in [X2] or [XY] induced by an increase in [X]. Equilibrium 
response in a molecular structure change between X and XY (left, a); equilibrium response in a 
molecular structure change between X and X2 (left, b); non-equilibrium response in a molecular 







においては生成物 X2が存在せず分子は X のままである。すなわち[X2]は変化しない。[X]が
しきい値を超えると一部の X が X2 を形成する。自己触媒反応が進行し X2 形成が促進され
ることで[X2]は大きく増加する。この過程に濃度増幅現象が見られる。 














(M)-Sa-4 の 1,3-ジフルオロベンゼン溶液 (0.7 mM) を 70 °C に加熱してランダムコイル X
溶液とした。この溶液を 0.25 K/min の一定温度変化速度で 49 °C に冷却した後、49 °C から
47 °C に冷却、47 °C から 49 °C に加熱する操作を 0.25 K/min で 3 回繰り返した（Figure 4-3b 
紫線）。波長 320 nm における値を読み取ることで構造変化を追跡した。70 °Cから一回目
の 47 °C への冷却において値は M-1cm-1であり、 M-1cm-1からほとんど変化しな
かった（Figure 4-3 赤線）。しかし、47 °C と 49 °C の間で温度上昇・下降を繰り返す（温度
振動）とは単調に増加し、3 回目の加熱終了時に M-1cm-1を与えた。このことはラセ
ン二量体 X2を形成したことを示す。同じ実験を濃度 0.6 mM で行うと、3 回目の加熱終了時 
 
(a)           (b) 
  
Figure 4-3. (a) 320 nm)/temperature profiles of (M)-Sa-4 (1,3-difluorobenzene) at the 
concentrations of 0.3, 0.4, 0.5, 0.6, and 0.7 mM (pale blue, orange, blue, green, and red lines, 
respectively). The solution was heated to 70 °C, and cooled to 47 °C at a rate of 0.25 K/min; heating 
and cooling were repeated three times between 49 and 47 °C at the same rate. (b)320 nm)/time 
profiles of (M)-Sa-4 (1,3-difluorobenzene) at the concentrations of 0.3, 0.4, 0.5, 0.6, and 0.7mM under 




の値は M-1cm-1であった（Figure 4-3 緑線）。濃度 0.5 mM、0.4 mM および 0.3 mM に
おいて、値は M-1cm-1からほぼ変化しなかった（Figure 4-3 濃青線, 橙線, 薄青線）。 
上で行った 47 °C と 49 °C 間の温度振動実験 (47/49 °C 実験) において、3 回目の加熱終
了時の値を溶液の濃度に対してプロットしたところ、濃度しきい値と増幅現象が見られた
（Figure 4-4 赤丸）。 0.3 mM、0.4 mM および 0.5 mM において、値は約 M-1cm-1で変
化しない。0.6 mM において値は M-1cm-1であり少し増加し、0.7 mM では M-1cm-
1 に大きく増加した。0.6 mM と 0.7 mM におけるラセン二量体 X2 の存在割合を値から計
算したところ、それぞれ 4%と 32%であった。なお、計算には、第一章で得た全ての分子が
ランダムコイルおよびラセン二量体である値 M-1cm-1および M-1cm-1を用いた。
0.6 mM から 0.7 mM に濃度が 15%増加すると 32/4 = 8 倍のラセン二量体 X2の濃度増加が起
きたことになる。すなわち、8/0.15 = 53 倍の濃度増幅が起きた。0.6 mM 付近に濃度しきい
値が存在し、しきい値を超えるとラセン二量体濃度[X2]の増幅が起こるとみなすことができ
る。この濃度増幅はランダムコイル X からラセン二量体 X2 の構造変化における X2 の自己
触媒反応に基づくものである（第二章）。基質 X のわずかな濃度増加が増幅され、生成物 X2
の非常に大きな濃度増加を与えた。 
     
 
Figure 4-4. Concentration amplification of(M)-Sa-4 shown by the (320 nm)/concentration profiles 
during the structure change from the random-coil X to the helix-dimer X2. The plots are obtained by 
rearranging the experimental (320 nm)/time profiles under temperature oscillations of 47/49, 45/47, 




振動温度を変えると、に対する濃度のプロットは異なる形状を示した。45 °C と 47 °C
における温度振動実験 (45/47 °C 実験) は、(M)-Sa-4 のランダムコイル X 溶液(1,3-ジフルオ
ロベンゼン, 70 °C)を 0.25 K/min の一定温度変化速度で 47 °C に冷却した後、47 °C から 45 °C
に冷却、45 °C から 47 °C に加熱する操作を 0.25 K/min で 3 回繰り返した（Figure 4-5a, b）。
0.3 mM と 0.4 mM では値の変化を示さなかった。0.5 mM、0.6 mM および 0.7 mM では最
終的にそれぞれ値 M-1cm-1、 M-1cm-1、 M-1cm-1が得られた。43 °C と 45 °C にお 
 
 (a)         (b) 
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Figure 4-5. 320 nm)/temperature (left) and320 nm)/time (right) profiles of (M)-Sa-4 (1,3-
difluorobenzene) at the concentration of 0.3, 0.4, 0.5, 0.6, and 0.7 mM. (a, b) The solution was heated 
at 70 °C, and cooled to 45 °C at the rate of 0.25 K/min. Heating and cooling was repeated three times 
between 47 and 45 °C at the same rate. (c, d) The solution was heated at 70 °C, and cooled to 43 °C at 
the rate of 0.25 K/min. Heating and cooling was repeated three times between 45 and 43 °C at the 
same rate.  
122 
 
ける温度振動実験 (43/45°C 実験) は、(M)-Sa-4 のランダムコイル X 溶液(1,3-ジフルオロベ
ンゼン, 70 °C)を 0.25 K/min の一定温度変化速度で 45 °C に冷却した後、45 °C から 43 °C に
冷却、43 °C から 45 °C に加熱する操作を 0.25 K/min で 3 回繰り返した（Figure 4-5c, d）。0.3 
mM において値の変化は見られなかった。0.4 mM、0.5 mM、0.6 mM および 0.7 mM では
最終的にそれぞれ値 M-1cm-1、 M-1cm-1、 M-1cm-1、 M-1cm-1が得られた。
45 °C と 47 °C および 43 °C と 45 °C における温度振動実験は、それぞれ 0.4 mM および 0.5 










48 °C における平衡曲線を異なる濃度で求め、Figure 4-4 で得たプロットと比較した（Figure 
4-6）。(M)-Sa-4 の 1,3-ジフルオロベンゼン溶液を 0.3、0.4、0.6 および 0.7 mM についてそれ
ぞれ 5 °C から 25 °C、44 °C、46 °C および 48 °C の順に加熱した。それぞれの温度において
定常状態まで測定することで平衡状態を決定した（Figures 4-8）。例えば、0.4 mM 溶液にお
いて、320 nm の値は M-1cm-1（25 °C）、+730 M-1cm-1（44 °C）、 M-1cm-1（46 °C）






Figure 4-6. Concentration amplification of(M)-Sa-4 shown by the (320 nm)/concentration profiles 
during the structure change from the random-coil X to the helix-dimer X2. The plots are obtained by 
rearranging the experimental (320 nm)/time profiles under temperature oscillations of 47/49, 45/47, 
and 43/45 °C in the third heating. An equilibrium curve at 48 °C is added in black squares and lines. 
The  (320 nm) profiles during the structure change from the helix-dimer X2 to the random-coil X 
are also shown. The orange plots and lines are obtained by rearranged the experimental  (320 nm) 




開始した。(M)-Sa-4 の 1,3-ジフルオロベンゼン溶液 (0.5 mM) を 70 °C から冷却して、5 °C
で放置した。320 nm の値は M-1cm-1であり、全ての分子がラセン二量体 X2である。
この溶液を 0.25 K/min の温度変化速度で 49 °C に加熱し、その後 47 °C と 49 °C の間で加
熱・冷却を 0.25 K/min で繰り返した。値は M-1cm-1でほぼ一定になった（Figure 4-9a）。
値の変化を温度に対してプロットすると、上で求めた平衡状態と一致した（Figure 4-9b）。
同じ実験を 0.7 mM の溶液で行った場合は、最終的に値は M-1cm-1でほぼ一定になっ
た。この過程も平衡状態と一致する（Figure 4-9c, d）。ラセン二量体 X2からランダムコイル
X への構造変化はすみやかに平衡状態に達することを示す。 
これらの結果は希薄有機溶液中で濃度ヒステリシス現象を示すものである（Figures 4-6, 4-
7）。70 °C から始めた温度振動実験では、全ての分子がランダムコイル X である状態からラ
セン二量体 X2を形成する反応の濃度効果を調べた（Figures 4-6 赤線, 4-7 赤線）。この実験




Figure 4-7. Schematic representation of concentration hysteresis between random-coil X and helix-
dimer X2. Blank line shows equilibrium curve. Red and orange lines show experimental lines obtained 





Figure 4-8. Equilibrium states of (M)-Sa-4 obtained by CD analyses in 1,3-difluorobenzene (a) at 0.7 
mM, (b) at 0.6 mM, (c) at 0.4 mM, and (d) at 0.3 mM. CD spectra were obtained at each temperature 
after settled for the time to obtain steady state, when  change was less than 2 M-1cm-1 within a 10 






全ての分子がラセン二量体 X2 からランダムコイル X に解離する反応の濃度効果を調べた
（Figures 4-6 橙線, 4-7 橙線）。この実験で得た値は平衡状態（Figure 4-6 黒線, 4-7 黒線）
の値と一致した。同じ濃度の溶液中で、X の濃度が高い場合と低い場合に温度振動を与え
ると、得られた X2 の濃度が異なった。(M)-Sa-4 は熱的ヒステリシス現象に加え、濃度ヒス
テリシス現象を示した。 
 
     
     
Figure 4-9. 320 nm)/temperature profiles of (M)-Sa-4 (1,3-difluorobenzene) at the concentration 
of 0.5 mM (a. b) and 0.7 mM (c, d) shown as red line. (a, c) 320 nm)/time profiles of (M)-Sa-4 
(1,3-difluorobenzene) at the concentration of 0.7 mM and 0.5 mM under the same conditions (red 
lines). Purple lines show temperature oscillation. (b, d) The solution was heated at 70 °C (20 min), 
cooled to 45 °C (480 min), and cooled to 5 °C (180 min) to prepare an S-helix-dimer solution. Then, 
the solution was heated at the rate of 0.25 K/min to 49 °C. Heating and cooling was repeated three 










オロベンゼン溶液 (0.5 mM, 1.0 mL) を 70 °C に加熱して全ての分子をランダムコイル X と
した（Figure 4-10a）。この溶液を 50 °C に冷却すると波長 320 nm の値は M-1cm-1で
あり、準安定状態のランダムコイルを生成する（Figure 4-10b）。準安定状態のランダムコイ
ル溶液は 50 °C で 200 分以上変化しない（Figure 4-12）。70 °C から 50 °C に冷却して 5 分後
のランダムコイル溶液に、別途 50 °C で調製したランダムコイル溶液（34 L, 6.6 mM, トル
エン）を添加した。この操作により(M)-Sa-4 の濃度を 0.5 mM から 0.7 mM に増加させた
（Figure 4-10c）。Figure 4-11、4-13 および 4-14 において、紫線は濃度変化を示したものであ
る。ランダムコイル溶液の添加後、値はすみやかに増加し 200 分後に M-1cm-1 に達し
た（Figure 4-11a, b）。すなわち、0.5 mM から 0.7 mM へのランダムコイル X の濃度増加によ
り、ラセン二量体 X2の濃度は大きく増加した（Figure 4-10d）。この実験は 2 回繰り返して再
現性があることを確認した（Figure 4-11c, d, e, f）。 
 
Figure 4-10. Experimental procedure conentration increase experiment of (M)-Sa-4 (1,3-
difluorobenzene, 0.5 mM). (a) random-coil state at 70 °C; (b) metastable random-coil state at 50 °C; 
(c) Concentration increased random-coil state (0.7 mM) at 50 °C (d) helix-dimer formation at 50 °C 






   
   
   
Figure 4-11. Effect of concentration increase/decrease shown by (320 nm)/time profiles without 
temperature oscillation. Purple lines show changes in the total concentration of (M)-Sa-4. Blue lines 
are  values before the addition of (M)-Sa-4 in toluene, and red lines after the addition. The increase 
and decrease in  upon addition of (M)-Sa-4 in toluene or 1,3-difluorobenzene are due to the removal 
and setting of a quartz cell in a CD instrument. (a) Concentration-increase experiment: A 1,3-
difluorobenzene solution of (M)-Sa-4 (0.5 mM) was heated at 70 °C for 20 min, cooled to 50 °C, and 
allowed to settle for 5 min at 50 °C. Then, to the solution was added a toluene solution of (M)-Sa-4 
(6.6 mM, 34 L) at 50 °C, which increased the concentration from 0.5 to 0.7 mM. (b) Expansion of 








Figure 4-12. 320 nm)/time profiles of (M)-Sa-4 (0.5 mM, 1,3-difluorobenzene). A solution of (M)-
Sa-4 (1.0 mL, 0.5 mM) in 1,3-difluorobenzene was heated at 70 °C, and was cooled to 50 °C. The 
solution was allowed to settle for 200 min at the same temperature. 
 
ランダムコイル濃度を 0.5 mM から 0.6 mM に増加させた実験も同様の結果を与えた
（Figure 4-13）。(M)-Sa-4 の 1,3-ジフルオロベンゼン溶液 (0.5 mM, 1.0 mL) を 70 °C から 50 °C
に冷却し、5 分後のランダムコイル溶液にランダムコイル溶液（17 L, 6.6 mM,トルエン, 50 °C）
を添加した。添加後、値はすみやかに増加し 200 分後に M-1cm-1に達した。 
 
 (a)       (b) 
  
Figure 4-13. Effect of concentration increase/decrease shown by (320 nm)/time profiles without 
temperature oscillation. The increase and decrease in  upon addition of (M)-Sa-4 in toluene or 1,3-
difluorobenzene are due to the removal and setting of a quartz cell in a CD instrument. (a) 
Concentration-increase experiment: A 1,3-difluorobenzene solution of (M)-Sa-4 (0.5 mM) was heated 
at 70 °C for 20 min, cooled to 50 °C, and allowed to settle for 5 min at 50 °C. Then, to the solution 
was added a toluene solution of (M)-Sa-4 (6.6 mM, 17 L) at 50 °C, which increased the concentration 




（Figure 4-14）。(M)-Sa-4 の 1,3-ジフルオロベンゼン溶液 (0.5 mM, 1.0 mL) を 70 °C から 50 °C
に冷却し、5 分後のランダムコイル溶液にトルエン（34 L）を添加した。この実験におい
て、値は全く変化しなかった。したがって、ラセン二量体 X2 の濃度上昇は、ランダムコ
イル X の濃度上昇に由来する現象である。 
 
 (a)              (b) 
  
Figure 4-14. (a) 320 nm)/time profiles of (M)-Sa-4 (1,3-difluorobenzene) in control experiment. 
Blue and red lines show the  values before and after addition of toluene, respectively. Purple line 
shows total concentration of (M)-Sa-4. Increase and decrease in  values on addition of toluene are 
due to removal and setting of quartz cell in CD instrument. (b) Expansion of (a). 
 
なお、添加した高濃度のトルエン溶液（6.6 mM）中において、(M)-Sa-4 分子はすべてラン
ダムコイルであることを確認した。50 °C の VPO 測定により得た分子量の測定値 (3.3 ± 0.1) 
× 103は、ランダムコイル状態の計算値 3184 と良い一致を示した。また、CD を用いてラン
ダムコイル状態を確かめた。6.6 mM 溶液の UV 吸収は装置の測定限界を超えるので、1.0 mM
に薄めた直後に CD スペクトルを測定した（Figure 4-15a）。また、6.6 mM 溶液を石英板上に
スピンコートして CD を測定した（Figure 4-15b）。いずれも CD スペクトル（青）は(M)-Sa-
4 のランダムコイルのスペクトル（紫）とよい一致を示した。 





（Figures 4-11, 4-13）。0.5 mM と 0.6 mM の間に濃度しきい値があり、ランダムコイル X の
濃度が上昇してしきい値を超えると、ラセン二量体の濃度上昇が増幅現象を伴って進行する。 
 
(a)                   (b) 
    
Figure 4-15. (a) CD spectrum of (M)-Sa-4 in toluene (1.0 mM), which was obtained by diluting the 
solution at 6.6 mM (blue line). CD spectrum of (M)-Sa-4 in toluene (0.5 mM) in random-coil state 
obtained in the previous work is also shown (purple line). (b) CD spectrum of (M)-Sa-4 spin-coated 
from a toluene solution at 6.6 mM (blue line). CD spectrum of (M)-Sa-4 in toluene (0.5 mM) in 
random-coil state obtained in the previous work is also shown (purple line). 
 
 以上の実験で、ランダムコイル X を添加してランダムコイル X の濃度を増加させるとラ
セン二量体 X2の濃度が増幅した。ここで、1,3-ジフルオロベンゼンを加えて(M)-Sa-4 の濃度
をもとに戻しても、このラセン二量体形成反応は停止することなく進行し続けた（Figure 4-
16）。(M)-Sa-4 の 1,3-ジフルオロベンゼン溶液 (0.5 mM, 1.0 mL) を 70 °C に加熱して全ての
分子をランダムコイル X とした（Figure 4-16a）。このランダムコイル溶液を 70 °C から 50 °C
に冷却して 5 分後に、50 °C で別途調製したランダムコイル溶液（34 L, 6.6 mM,トルエン）
を添加し、(M)-Sa-4 の濃度を 0.5 mM から 0.7 mM に増加させた（Figure 4-16c）。ここまで
の手順は上で述べた濃度増加実験（Figure 4-10）と同じである。ランダムコイル添加後、
値はすみやかに増加し 15 分後に M-1cm-1に達した（Figures 4-17 赤線, 4-16d）。ここで、





Figure 4-16. Experimental procedure conentration increase/decrease experiment of (M)-Sa-4 (1,3-
difluorobenzene, 0.5 mM). (a) random-coil state at 70 °C; (b) metastable random-coil state at 50 °C; 
(c) Concentration increased random-coil state (0.7 mM) at 50 °C; (d) helix-dimer formation at 50 °C; 
(e) Concentration decreased state (0.5 mM) containing helix-dimer. 
 
   (a)         (b) 
   
Figure 4-17. Effect of concentration increase/decrease shown by(320 nm)/time profiles without 
temperature oscillation. Purple lines show changes in the total concentration of (M)-Sa-4. Blue lines 
are values before the addition of (M)-Sa-4 in toluene, and red lines after the addition. Light blue 
lines show the values after addition of 1,3-difluorobenzene in a concentration-decrease experiment. 
The increase and decrease inupon addition of (M)-Sa-4 in toluene or 1,3-difluorobenzene are due 
to the removal and setting of a quartz cell in a CD instrument. (a) Concentration-increase/decrease 
experiment: A 1,3-difluorobenzene solution of (M)-Sa-4 (0.5 mM) was heated at 70 °C for 20 min, 
cooled at 50 °C, and allowed to settle for 5 min at 50 °C. Then, to the solution was added a toluene 
solution of (M)-Sa-4 (6.6 mM, 34L) at 50 °C, which increased the total concentration from 0.5 to 
0.7 mM. The solution was allowed to settle for 15 min, and then 1,3-difluorobenzene (0.42 mL) was 





は増加し続けて 200 分後に M-1cm-1を与えた（Figure 4-17 薄青線）。すなわち、一度ラ










体 X2 を形成し始める。一定速度の温度振動を与え、3 回目の加熱時終了時の値を比較し
て濃度増幅現象を解析した（Figure 4-3）。 
 温度振動を用いたもう一つの理由は、濃度しきい値と増幅現象に与える影響を調べるため
である。濃度しきい値以下で、温度振動による温度の変動は、X から X2 への構造変化に影












セン二量体分子（X2）の存在割合（population）で議論できる。すなわち、値は X と X2の
存在割合を反映していることになる。 
 (M)-Sa-4 の溶液を 70 °C から 50 °C に冷却すると、全ての分子が準安定状態のランダムコ
イル X を生成した（状態 I）。この準安定状態の X は 200 分以上安定である（Figure 4-12）。
この温度ではラセン二量体 X2 が熱力学的に安定であるが、分子はランダムコイルのままで
ある。生成物のラセン二量体 X2 が存在していないので自己触媒反応が始まらず、活性化障
壁が高いために X2形成反応は進行しない。この全ての分子が準安定状態 X である溶液に X
を添加して濃度[X]が上昇すると（状態 II）、[X2]の大きな増加が見られた。添加した時には
全ての分子は X である。すなわち、添加により濃度[X]が上昇し、しきい値（橙破線）を超
えると一部の X が X2 に構造変化する（状態 III）。X2 が自己触媒作用を示し活性化障壁を
下げ、X2形成が次々と進行する。結果として X2濃度の大きな増加（濃度増幅）が起こる（状 
 
Figure 4-18. Model of energy diagram between helix-dimer and random-coil. In the diagrams, the 
relative populations of molecules in the A (random-coil) and B (helix-dimer) structures are shown in 
blue bars. Green and red arrows indicate low-barrier paths and high-barrier paths, respectively. (a) 




































Figure 4-20. Schematic illustration of Concentration threshold and amplification phenomena of (M)-
Sa-4 (a) and receptor clustering (b). Red arrows show self-catalysis (a) and cooperative interaction (b), 
respectively. (c) Molecular architecture of the CheW/CheA complex obtained with cryoelectron 






































いて研究を行った。メチルアミンの C-N 結合における回転障壁は約 2 Kcal mol-1であり 51、























CD、UV-vis および VPO によりアミノメチレンヘリセンオリゴマー(M)-Am-n (n = 2-7) の
二重ラセンランダムコイル間の構造変化について調べた。クロロホルム中ではオリゴマー
の鎖長に比例して CD スペクトルは線形的に増加した（Figure 5-1）。クロロホルム中、3 量
体の VPO（5.0 × 10-4 M, 35 C）測定より会合次数 N = 0.9 ± 0.1 が得られたので、分子はラン
ダムコイル状態である。一方、1,3-ジフルオロベンゼン中（5.0 × 10-4 M, 25 C）では 4 量体
以上のオリゴマーが大きな Cotton 効果を示し、規則的な構造形成を示した（Figure 5-1b）。















鏡像異性体混合物(P)-Am-4/(M)-Am-5 は、(P)-Am-4 と(M)-Am-5 間で会合したヘテロ二重ラ
センを 2 種類（B および C）与えた。2 種類のヘテロ二重ラセン B および C は互いにラセン
の巻き方向が逆の構造体であった。擬鏡像異性体混合物(P)-Am-4/(M)-Am-5 は、ランダムコ























メチレンヘリセンオリゴマーを単量体から 5 量体(P)-Am-n (n = 1-5)まで合成した。なお、(P)-
Am-n は次節で用いる。(P)-Am-n の合成法として、ビルディングブロック(P)-42 との還元的
アミノ化反応および末端の Boc 基の脱保護を順次繰り返す方法を用いた。13 ビルディング










性なアルデヒド (P)-11 に、酢酸存在下 m-フェニレンジアミン誘導体 9 を 1 当量加えてイミ
ノ化した。溶媒留去後、2:1 のテトラヒドロフランとメタノールの混合溶媒中、テトラヒド
ロホウ酸ナトリウムによりイミンを還元して前駆体(P)-43 を収率 50%、アミノメチレン 1 量
体(P)-Am-1を収率 15%で得た。(P)-43を 1当量のDess-Martin試薬を用いて酸化することで、
ビルディングブロック(P)-42 を収率 60%で合成した。 
 
Scheme 5-2. Synthesis of building block (P)-42 and aminomethylenehelicene monomer (P)-Am-1 




アミノメチレンヘリセンオリゴマー2 量体(P)-Am-2 は以下のように合成した（Scheme 5-
3）。テトラヒドロフランとメタノール混合溶媒中、m-フェニレンジアミン 18 にビルディン
グブロック(P)-42 を 2.3 当量加えてイミン形成させた。溶媒留去後、トリアセトキシヒドロ
ホウ酸ナトリウムによりイミンを還元することで 2 量体(P)-Am-2 を収率 93%で合成した。 
 
Scheme 5-3. Synthesis of aminomethylenehelicene dimer (P)-Am-2. 
 
 




長および脱保護を順次繰り返すことで、3 量体から 5 量体のアミノメチレンヘリセンオリゴ
マー(P)-Am-n (n = 3-5) を収率 86 から 60%で合成した。 
 




以上、アミノメチレンヘリセンオリゴマー(P)-Am-n (n = 1-5)を合成した。このオリゴマー
は次節で述べる(P)-Am-4 と(M)-Am-5 のヘテロ会合の検討に用いた。本節では、アミノメチ
レンヘリセンオリゴマー5 量体(M)-Am-5 を用いて実験を行った。 
 
＜アミノメチレンヘリセンオリゴマー5 量体の二重ラセン形成と熱可逆的構造変化＞ 
 Sato は、アミノメチレンヘリセンオリゴマーの 4 から 7 量体(M)-Am-n (n = 4-7) が、1,3-
ジフルオロベンゼン中で二重ラセンを形成することを見出した。13本節では、アミノメチレ
ンヘリセンオリゴマー5 量体(M)-Am-5 について、熱応答を詳しく調べた。25 C における
(M)-Am-5 の 1,3-ジフルオロベンゼン溶液（2.5 × 10-4 M）の CD スペクトルは 310 nm に極大
を持つ大きなコットン効果（値660 M-1cm-1）を与えた（Figure 5-2a）。この溶液を 5 C で
30 分冷却し、その後 40 C で 40 分加熱した。スペクトルはほぼ変化しなかった。この状態
の VPO 測定（2.5 × 10-4 M, 40 C）はみかけの分子量(6.8 ± 0.4) × 103を与え、二分子会合体と
仮定した場合の分子量 6708 とよい一致を示した。したがってほぼすべての分子が二重ラセ
ンを形成した状態と結論した。より高濃度の 1,3-ジフルオロベンゼン溶液（3.5 × 10-4 M, 40 
C）で VPO を測定し、みかけの分子量(6.4 ± 0.4) × 103を得た。この場合も二分子会合体の
分子量 6708 とよい一致を示した。以上の結果より、1,3-ジフルオロベンゼン中において (M)-
Am-5 は二重ラセンを形成したと結論した。(M)-Am-5 の 1,3-ジフルオロベンゼン溶液（2.5 × 
10-4 M）を 40 C から 60 C に加熱するとコットン効果が減少し、310 nm の値440 M-1cm-
1を与えた。先に Sato が行った研究により、全ての分子がランダムコイルおよび二重ラセン
形成状態における波長 310 nm の値は 0 M-1cm-1および660 M-1cm-1であった。17 したがっ
て、60 C では二重ラセンが 75%形成したことになる。40 C における二重ラセン形成割合
は 91%であった。すなわち、二重ラセンからランダムコイルへの解離が一部進行した。 
 より低濃度の 1,3-ジフルオロベンゼン溶液中（5.0 × 10-5 M）で、(M)-Am-5 は加熱・冷却
によってランダムコイルと二重ラセンの間で構造変化した（Figure 5-2c, d）。25 C において
310 nm の値640 M-1cm-1であり、96%の分子がラセン二量体である。この溶液を 40 C、
60 C、70 C に加熱したところ、CD スペクトルにおいてコットン効果は減少した。70 C に
144 
 
おいて値（310 nm）は1 M-1cm-1を与え、全ての分子がランダムコイルに解離した。70 C
から 5 C に冷却すると値は660 M-1cm-1を与え、全ての分子が二重ラセンを形成した。低
濃度において、(M)-Am-5 はランダムコイルと二重ラセンの間で加熱・冷却により可逆的に
構造変化した。60 C の値を比べると、2.5 × 10-4 M では440 M-1cm-1、5.0 × 10-5 M では
19 M-1cm-1であった。二重ラセン形成割合に換算するとそれぞれ 75%（2.5 × 10-4 M）と 3%







Figure 5-2. CD and UV-vis spectra of (M)-Am-5 in 1,3-difluorobenzene. (a) CD and (b) UV-vis at the 
concentration of 2.5 × 10-4 M; (c) CD and (d) UV-vis at the concentration of 5.0 × 10-5 M. The CD and 





 (M)-Am-5 の二重ラセン形成について溶媒効果を調べた。(M)-Am-5 のベンゼン溶液(1.0 × 
10-3 M)について 25 C、40 C、60 C の順に温度変化を与えて CD スペクトルを測定した
（Figure 5-3a, b）。この時の CD スペクトルは、クロロホルム中におけるランダムコイル状態
の形状と一致した（Figure 5-1a）。したがって、(M)-Am-5 はベンゼン中でランダムコイルで
あった。ブロモベンゼン溶液(5.0 × 10-4 M, 25 C)も同様にランダムコイルの CD スペクトル
を示した（Figure 5-3c, d）。一方、トルエン中(5.0 × 10-4 M)においては 25 C 以下で二重ラセ
ン形成を示すコットン効果が見られた。25 C において波長 310 nm の値は230 M-1cm-1で
あり、35%の二重ラセンが生成したことになる（Figure 5-4a）。また、フルオロベンゼン溶液
(5.0 × 10-4 M)を 70 C から 50 C、45 C、40 C、25 C、5 C の順に冷却したところ、45 C
以下において二重ラセン形成を示すコットン効果が見られた（Figure 5-3e, f）。25 C におい
て値（310 nm）は490 M-1cm-1であり、74%の二重ラセンが生成した。これらの結果から、
二重ラセン形成はハードな芳香族溶媒中で促進されると結論した。二重ラセンの安定性の高
い溶液は順に、フルオロベンゼン > トルエン > ベンゼンおよびブロモベンゼンであった。
これは当研究室のヘリセンオリゴマーに共通する特徴であり、二重ラセン形成に相互作
用が関与することを示す。 

















Figure 5-3. CD and UV-vis spectra of (M)-Am-5 in different solvents. (a) CD and (b) UV-vis in 
benzene (1.0 × 10-3 M); (c) CD and (d) UV-vis in bromobenzene (5.0 × 10-4 M); (e) CD and (f) UV-
vis in fluorobenzene (5.0 × 10-4 M); (g) CD and (h) UV-vis in DMSO (5.0 × 10-4 M). The CD and UV 
spectra were obtained at each temperature after slowing the solution to stand for the time shown in 
parentheses. 
 




 アミノメチレンヘリセンオリゴマー5 量体(M)-Am-5 のトルエン中(5.0 × 10-4 M)における平
衡状態を求めた。(M)-Am-5 のトルエン溶液(5.0 × 10-4 M)を 50 C で 20 分加熱した後、40 C、
30 C、25 C、15 C、5 C、10 C の順に冷却し、それぞれの温度の定常状態において測定
した（Figure 5-4, Table 5-2）。定常状態は、10 分間における値（310 nm）の変化および値
変化（308 nm）がそれぞれ 2 M-1cm-1および 1 × 103 M-1cm-1以下の状態とした。50 C と 40 
C の CD スペクトルは全ての分子がランダムコイル状態である形状と一致した。40 C から
冷却すると CD スペクトルにおいてコットン効果は増大し、値（310 nm）はそれぞれ 30 
C で86 M-1cm-1、25 C で230 M-1cm-1、15 C で340 M-1cm-1、5 C で470 M-1cm-1、10 C
で560 M-1cm-1であった。すなわち、(M)-Am-5 は低温で二重ラセンを形成した。各温度にお
ける二重ラセンの形成割合はそれぞれ、13% (30 C)、35% (25 C)、52% (15 C)、71% (5 C)、
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85% (10 C)であった。これにより、各温度における平衡状態を決定した。 
 
 
Figure 5-4. CD and UV-vis spectra of (M)-Am-5 in toluene (5.0 × 10-4 M). The CD and UV spectra 
were obtained at each temperature after slowing the solution to stand for the time shown in parentheses. 
 
Table 5-2. Equilibrium state of (M)-Am-5 in toluene (5.0 × 10-4 M). 
 
 





   H (helix-dimer) ⇄ 2R (random-coil) 
    Keq = [Req]
2/[Heq]     (1) 
平衡状態の値であるeqは二重ラセンの初濃度[H0]を用いて式(2)で表せる。HとRは
それぞれ二重ラセンおよびランダムコイルが示す値で、H = 660 M-1cm-1、R = 0 M-1cm-
1である。 




    [H0] = [Heq] + 1/2[Req]     (3) 
式(2)と組み合わせて変形すると、[Heq]が求まる。 
[Heq] = [H0](eq ‐R)/(H ‐R)    (4) 
各温度におけるeq = 230 M-1cm-1 (25 °C), 340 M-1cm-1 (15 °C), 470 M-1cm-1 (5 °C),560 M-
1cm-1 (10 °C) を用いて Keq を求め、G = RTlnKeq よりギブス自由エネルギーを計算した。van’t 
Hoff プロットから、= +70 kJ mol-1およびS = +0.18 kJ mol-1 K-1を得た。エチニルヘリセ





Figure 5-5. van’t Hoff plots of (M)-Am-5 in toluene (5.0 × 10-4 M).  
 
＜一定温度変化測定における熱的ヒステリシス＞ 




(M)-Am-5 のトルエン溶液(5.0 × 10-4 M)を 50 C で 20 分加熱し、ランダムコイル状態（値 
0 M-1cm-1）を得た。この溶液を 0.25 K/min の温度変化速度で10 C まで冷却し、その後 50 
C まで同じ温度変化速度で加熱した。波長 310 nm の値は 50 C から 30 C までは 0 M-
1cm-1のまま変化しなかった。30 C 以下で値は減少を開始し、10 C で530 M-1cm-1を与
えた。すなわち、80%の分子が二重ラセンを形成した。10 Cから加熱すると、10 C 以上
で値は増加し始め、40 C で 0 M-1cm-1 に戻った。全ての分子がランダムコイルに解離し
た。この実験において、(M)-Am-5 は加熱過程と冷却過程で異なる値の変化を与え、熱的
ヒステリシスを発現した（Figure 5-6 赤線）。なお、平衡曲線は Figure 5-4 で得た平衡状態の
値（310 nm）をプロットしたものである（Figure 5-6 紫線）。平衡曲線を実験結果に合わせ
ると、加熱曲線と冷却曲線の中間に存在した。すなわち、冷却過程と加熱過程のどちらの過
程においても分子は平衡状態から離れるように構造変化が進行したことになる。これを両側
（Two-sided）熱的ヒステリシスと呼ぶ。この一定温度変化速度実験を 1.0 K/min あるいは 0.5 
K/min で行った場合、10 C における値はそれぞれ450 M-1cm-1と410 M-1cm-1であった




Figure 5-6. (a) Two-sided thermal hysteresis:  (310 nm)/temperature profiles (M)-Am-5 in toluene 
(5.0 × 10-4 M) with heating/cooling rates of 0.25, 0.5, and 1.0 K/min. (b) One-sided thermal hysteresis 














 (M)-Am-5 の示す両側熱的ヒステリシスは記憶効果を示した。10 C と 20 C の間で一定速
度の加熱・冷却を与える実験において、温度変化を高温から開始する実験 1 と低温から開始
する実験 2 は異なるヒステリシス曲線を与えた。 
実験 1: アミノメチレンヘリセンオリゴマー5 量体(M)-Am-5 のトルエン溶液(5.0 × 10-4 M)を
50 C に加熱してランダムコイル溶液とした。この溶液を 1.0 K/min で 50 C から 0 C まで
冷却し、その後 20 C に 0.15 K/min で加熱した（Figure 5-7b 赤線）。次に、20 C から 10 C
まで 0.15 K/min で冷却し、10 C から 20 C まで 0.15 K/min で加熱した（第一周, Figure 5-7b 
橙線）。この 20 C と 10 C の間の加熱・冷却操作をもう一回繰り返した（第二周, Figure 5-
7b 茶色線）。10 C と 20 C 間の加熱・冷却で得られたの変化サイクルは、第一周と第二
周で一致した（Figure 5-7a 赤線）。の変化は、最大値410 M-1cm-1と最小値340 M-1cm-1の
間でサイクルを描いた。すなわち、分子の二重ラセン形成割合は 62%と 52％の間で変化し
た。また、値の変化サイクルはほぼ平衡曲線の上側に現れた。 
実験 2: 10 C のラセン二量体溶液を 1.0 K/min で 30 C まで加熱し、その後 10 C まで 0.15 
K/min で冷却した（Figure 5-7b 濃青線）。次に、10 C から 20 C まで 0.15 K/min で加熱し、
10 C から 20 C まで 0.15 K/min で冷却した（第一周, Figure 5-7b 薄青線）。この 10 C と 20 
C の間の加熱・冷却操作をもう一回繰り返した（第二周, Figure 5-7b 緑線）。この時も、10 
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C と 20 C 間の加熱・冷却で得られたの変化サイクルは、第一周と第二周で一致した





Figure 5-7. (a)  (310 nm)/temperature profiles of (M)-Am-5 in toluene (5.0 × 10-4 M) with 
heating/cooling started from 50 C and -10 C. (b) Experiment 1: The solution was cooled from 50 C 
to 0 C at a rate of 1 K/min. Then, the temperature was increased from 0 C to 20 C, decreased from 
20 C to 10 C, increased from 10 C to 20 C, decreased from 20 C to 10 C, and increased from 10 
C to 20 C at a rate of 0.15 K/min (red line). Experiment 2: The solution was heated from -10 C to 
30 C at a rate of 1 K/min. Then, the temperature was decreased from 30 C to 10 C, increased from 
10 C to 20 C, decreased from 20 C to 10 C, increased from 10 C to 20 C, and decreased from 20 
C to 10 C at a rate of 0.15 K/min (blue line). (b) Expansion of (a). The values at equilibrium states 




このように、10 C と 20 C の間におけるヒステリシス曲線の現れる位置は、温度変化を
高温側の 50 C から開始した実験 1 と低温側の10 C から開始した実験 2 で異なった（Figure 












二量体分子（B）の存在割合（population）で議論できる。すなわち、値は A と B の存在
割合を反映していることになる。 
 両側ヒステリシスは、加熱過程および冷却過程の両方の過程において構造変化速度が温度
変化速度に比べて遅いことで説明できる。それにより、ランダムコイル A と二重ラセン B
間の熱力学的安定性の差と分子の存在割合が一致しない状態（非ボルツマン分布）を示す。  
平衡状態を説明する（Figure 5-8）。平衡状態において分子の存在割合はボルツマン分布に
従う。すなわち、熱力学的に安定な状態の存在割合が最も大きい。状態において A は B よ
りも熱力学的に安定であり（EA < EB）、全ての分子がランダムコイル A である。状態 III に
おいて、値530 M-1cm-1を与え、80%の二重ラセン B 形成が起こる。したがって、熱力学
的安定性が逆転することになる（EA > EB）。状態 II では、値340 M-1cm-1を与え、52%の




Figure 5-8. Model of two-sided thermal hysteresis of (M)-Am-5 in toluene. The values of 
equilibrium are drawn between their points (purple line). The energy diagrams contain the inversion 
of the relative thermodynamic stability of A and B at low and high temperatures, as shown in states I 




II、IV および V は同じエネルギー図である。状態 I ではランダムコイル A が熱力学的に安
定であり、全ての分子が A である。状態 I から冷却を行うと、A と B の熱力学的安定性の
差は逆転し始め、状態 IV において等しくなる。ところが、分子は B よりも A を優先して与
える。これは温度変化速度に対して A から B への構造変化速度が遅いためである。状態 III
では二重ラセン B が熱力学的に安定であり、B の存在割合が A の存在割合を上回り、平衡
状態と一致する。状態 III を加熱すると、A と B の熱力学的安定性の差は再び等しくなる
（状態 V）。しかし、この場合は逆に B から A への構造変化速度が温度変化速度に比べて遅









Figure 5-9. Model of two-sided thermal hysteresis of (M)-Am-5 in toluene. A constant-rate curve was 
taken from the cooling/heating curve at a rate of 0.25 K/min in Figure 5-4. The values of 
equilibrium are drawn between their points (purple line). The energy diagrams contain the inversion 
of the relative thermodynamic stability of A and B at low and high temperatures, as shown in states I 
and III. The relative populations of molecules in the A and B structures are shown in blue bars. 
 
 構造変化速度が温度変化速度に対して遅いという考えにより記憶効果を説明する（Figure 
5-10）。高温状態のランダムコイル A から冷却した場合、A から B の構造変化速度が温度変
化速度に対して遅い。したがって、値の変化は平衡曲線の上側で起こる（Figure 5-10 赤







Figure 5-10. Memory effect in two-sided thermal hysteresis of (M)-Am-5. 
 


















細胞内に水素イオンを輸送するエネルギーを利用して ADP とリン酸から ATP を合成する
（Figure 5-11a）。この過程において三状態の触媒部位が構造変化することで回転運動を示す。
ATP を 1 分子合成すると 120回転し、3 分子を合成するごとに 1 回転する。最少の回転モー
ターとして注目されている分子である。3 キネシンは、ATP 加水分解の化学エネルギーを用
いて微小管に沿って運動する性質を持つ（Figure 5-11b）。この運動は、細胞内における物質
輸送の役割を担っている。1 分子のキネシンは 2 つの微小管結合部位を有する。これらが







Figure 5-11. Schematic representation of molecular motors. (a) Rotation of the ATPase. (b) Kinesin 






る点で異なる（Figure 5-12a, b）。二状態 A、B 間の分子スイッチングにおいては、分子は相
互変換するのみである（Figure 5-12a）。一方、三状態 A、B、C 間のスイッチングでは、状態










いずれも光、酸・塩基、酸化、還元や金属の配位などの大きなエネルギーを 2 回あるいは 3
回与えて、共有結合の形成・切断を伴うものである（Figure 5-13）。4 










Feringa は、熱刺激と光刺激によって合成有機分子 45 を 4 状態間で一方向に構造変化させ
た。状態 I に波長 312 nm の紫外光を照射することで二重結合の異性化が起こり状態 II に構
造変化した。状態 II は 70 C に加熱することで異性化して状態 III を与えた。80 C で状態
III に再び紫外光を照射すると状態 IV を与え、続く昇温によって状態 I が再生された。大き
な光エネルギーを 2 回与えることで熱的な構造変化を誘起して一方向に構造変化を達成し





ある。大きなエネルギーを三回与える場合を説明する（Figure 5-13a）。状態 C に大きなエネ
ルギーE1を与え分子を状態 A に変化させる。E1を取り除くと、状態 C から状態 A の逆反応
は活性化障壁が高いため進行しない。次に E1 と異なるエネルギーE2 を与えることで A→B
の状態変化が進行する。この場合も E2を取り除くと状態変化しない。最後に E2と異なるエ
ネルギーE3を与えることで B→C に状態変化する。大きなエネルギーを二回与える場合も同
様である。異なるエネルギーE1と E2を順に与えることで C→A→B に状態変化する（Figure 
5-13b）。B→C の活性化障壁は低く、C は B より熱力学的に安定であるため分子はゆっくり





Figure 5-13. Schematic presentation of models for three-state structural change. (a) High-
energy/three-stimulus mode. Three high-energy external stumuli E1, E2, and E3 are provided. (b) High-









（Figure 5-14）。例えば、A から速度論的に有利な状態 B と熱力学的に安定な状態 C を生成
する場合を考える。この場合、分子は A→B→C の順に状態変化すると考えられる。しかし、





Figure 5-14. Schematic presentation of models of the reaction, where B is a kinetic product and C is 
a thermodynamic product. 
 









を期待した。結果として(P)-Am-4 と(M)-Am-5 はラセンの巻き方向が逆である 2 種類のヘテ
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応答を示す。熱刺激 1 種類を用いて複数の応答を起こすシステムを構築できる。 
 
 
Figure 5-15. (a) There-state one-directional structural change of A to B to C to A and thermal 
hysteresis using (P)-Am-4/(M)-Am-5. (b) Molecular structures of (P)-Am-4 and (M)-Am-5. 
 
＜三状態一方向構造変化＞  
1. ランダムコイル A 状態の生成 
(P)-Am-4 と (M)-Am-5 の 1:1 混合溶液（5.0 × 10-4 M, フルオロベンゼン）に加熱・冷却を
与えると三つの状態 A、B、C を示した。(P)-Am-4 と (M)-Am-5 混合溶液（5.0 × 10-4 M, フ
ルオロベンゼン）を 60 C で 20 分加熱したところ、CD スペクトルはほとんどコットン効果
を示さなかった（Figure 5-16a）。波長 315 nm の値は M-1cm-1であった。UV スペクトル
は波長 298 nm に極大を示した（Figure 5-16b）。得られた CD および UV-vis スペクトルはラ
ンダムコイルの計算スペクトルとよく一致した。計算スペクトルは、別に測定した(P)-Am-
4 と(M)-Am-5 のランダムコイルのスペクトル（2.5 × 10-4 M, フルオロベンゼン, 60 C）を加
えたものである（Figure 5-16）。VPO 測定（60 C, 5.0 × 10-4 M, フルオロベンゼン）を行った
ところ、見かけの分子量 (2.8 ± 0.1) × 103 を得た。 (P)-Am-4 と (M)-Am-5 の分子量の平均
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である計算値は 3071 であり、実測値とよく一致した。したがって、(P)-Am-4 と (M)-Am-5
はそれぞれランダムコイルであった。DLS は粒子径 1 nm を与えた（Figure 5-17）。以上のこ
とから、擬鏡像異性体混合物(P)-Am-4/(M)-Am-5 は 60 C において全ての分子がランダムコ
イル状態である S-ランダムコイル A 状態であると結論した。平衡が完全に偏り、全ての分
子が他の構造を与えず 1 つの構造を生成する状態を S-状態と呼ぶことにする。 
 
 
Figure 5-16. CD (a) and UV-vis (b) spectra of (P)-Am-4/(M)-Am-5 (1:1) random-coil A in 
fluorobenzene (total concentration 5.0 × 10-4 M, 60 C), (P)-Am-4 (2.5 × 10-4 M, fluorobenzene, 60 
C), (M)-Am-5 (2.5 × 10-4 M, fluorobenzene, 60 C), and calculated spectrum of S-random-coil A. 
 
 
Figure 5-17. Size distribution of (P)-Am-4/(M)-Am-5 obtained by DLS experiments (total 
concentration 1.0 × 10-3 M, 70 °C) in fluorobenzene. The solution of (P)-Am-4/(M)-Am-5 in 
fluorobenzene (total concentration 1.0 × 10-3 M) was allowed to settle at 70 °C for 90 min.  
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2. ランダムコイル A からヘテロ二重ラセン B への構造変化 
 
  (P)-Am-4 と (M)-Am-5 の 1:1 混合溶液（5.0 × 10-4 M, フルオロベンゼン）を 70 C で 20
分加熱して S-ランダムコイル A 溶液とした後、25 C で 20 分間冷却した。CD スペクトル
は時間経過とともに変化して波長 300 nm と 315 nm に大きなコットン効果を与えた（Figure 
5-18a）。20 分後に 315 nm の値は M-1cm-1で極小値を与えた。CD スペクトルの変化に
おいて 308 nm と 355 nm に等吸収点が見られたことから二状態間の構造変化である。UV-vis
スペクトルにおいて、極大吸収波長は 298 nm から 307 nm に長波長シフトした（Figure 5-
18b）。CD と UV-vis 測定の結果は、キラルな規則的構造体を与えたことを意味する。DLS 測




Figure 5-18. CD spectra (left) and UV-vis spectra (right) (total concentration 5.0 × 10-4 M; 
fluorobenzene) of (P)-Am-4/(M)-Am-5 (1:1) mixture in A to B process. The solution was heated at 70 
C (20 min) and cooled to 25 C (20 min). The calculated spectrum was obtained by adding the spectra 




Figure 5-19. Size distribution of (P)-Am-4/(M)-Am-5 (1:1) obtained by DLS experiments (total 
concentration 1 × 10-3 M, 25 °C) in fluorobenzene. The solution of (P)-Am-4/(M)-Am-5 in 
fluorobenzene (total concentration 1 × 10-3 M) was heated at 70 °C for 90 min and cooled to 25 °C. 
The average diameter of 6 nm were obtained 40 min after cooled the solution at 25 °C. 
 
VPO より、規則的構造体が(P)-Am-4 と(M)-Am-5 間で会合したヘテロ二重ラセン B であ
ることを確かめた。70 C に加熱した S-ランダムコイル A 溶液（1.5 × 10-3 M, フルオロベン
ゼン）を 40 C に冷却し、5 分後から 45 分間 VPO 測定を行った。40 C で測定した理由は、
フルオロベンゼンを用いた場合の測定可能温度が 40 C 以上である測定上の都合である。こ
の時、CD スペクトルにおいて波長 315 nm の値が420 から400 M-1cm-1であり、93%以
上の分子がヘテロ二重ラセン B であることを実験で確かめた（Figure 5-20）。この計算には
本研究で求めた S-ランダムコイル A および S-ヘテロ二重ラセン B の値(315 nm)  M-1cm-
1および M-1cm-1を用いた。VPO は見かけの分子量(6.2 ± 0.2) × 103 を与えた。(P)-Am-4 
と(M)-Am-5 間で会合したヘテロ 2 分子会合体の分子量の計算値は 6141 であり、VPO の実
測値とよい一致を示した。 
(P)-Am-4 と(M)-Am-5 の混合比を変えた CD 測定により Job plot を作成した。(P)-Am-4 と
(M)-Am-5 を 3:1、2:1、1:1、1:2 および 1:3 で混合したフルオロベンゼン溶液（1.0 × 10-3 M）
を調製した。これらの溶液を 70 C から 50 C に冷却して 20 分後における波長 315nm の
値を読み取った（Figure 5-21）。混合比に対して値をプロットすると混合比 1:1 で値は極
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小値を与えた。したがって、1:1 会合体が生成したことになる（Figure 5-21）。なお、50 C に
おいて(P)-Am-4 と(M)-Am-5 のフルオロベンゼン溶液 (5.0 × 10-4 M) はそれぞれランダムコ
イルの CD スペクトルを与えた（Figure 5-22）。以上の結果から、70 C から 25 C に冷却す
ると擬鏡像異性体混合物(P)-Am-4/(M)-Am-5 はヘテロ二重ラセン B を形成したと結論した。 
 
 
Figure 5-20. CD spectra (total concentration, 1.5 × 10-3 M; fluorobenzene) of (P)-Am-4/(M)-Am-5 




Figure 5-21. The Job plots of  (fluorobenzene, total concentration 1.0 × 10-3 M, at 50 C) against 





Figure 5-22. CD spectra (5.0 × 10-4 M; fluorobenzene) of (P)-Am-4 and (M)-Am-5. The solution was 
heated at 70 C (20 min) and cooled to 50 C (20 min).  
 
ヘテロ二重ラセン B 形成の濃度効果を調べた（Figure 5-23）。濃度 5.0 × 10-4 M、1.0 × 10-3 
M、1.5 × 10-3 M について、 (P)-Am-4 と (M)-Am-5 の 1:1 混合溶液（フルオロベンゼン）を
それぞれ 70 C で調製した。5.0 × 10-4 M および 1.0 × 10-3 M の溶液に 25 C、5 C、40 C の
順に温度変化を与え、1.5 × 10-3 M の溶液に 40 C、25 C、5 C の順に温度変化を与えて CD
および UV-vis 測定した。5.0 × 10-4 M 溶液の 5 C（Figure 5-23a）、1.0 × 10-3 M 溶液の 5 C お
よび 25 C（Figure 5-23c）、1.5 × 10-3 M 溶液の 5 C から 40 C（Figure 5-23e）は、315 nm に
おいて値430 M-1cm-1 を与えた。すなわち CD スペクトルは収束した。以上の結果から、
波長 315 nm において値430 M-1cm-1 を与える状態が、全ての分子がヘテロ二重ラセン B







Figure 5-23. CD and UV-vis spectra of (P)-Am-4/(M)-Am-5 (1:1) hetero-double-helix B in 
fluorobenzene at different concentrations and temperatures. CD (a) and UV-vis (b) spectra at total 5.0 
× 10-4 M: the solution was heated at 70 C (20 min), cooled to 25 C (30 min), and 5 C (20 min), and 
then heated to 40 C (20 min). CD (c) and UV-vis (d) spectra at total 1.0 × 10-3 M: the solution was 
heated at 70 C (20 min), cooled to 25 C (20 min), and 5 C (15 min), and then heated to 40 C (20 
min). CD (e) and UV-vis (f) spectra at total 1.5 × 10-3 M: the solution was heated at 70 C (20 min), 
and cooled to 40 C (15 min), 25 C (15 min), and 5 C (15 min). CD and UV-vis spectra were obtained 
after settled for each time shown in parentheses to confirm steady state. 
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3. ヘテロ二重ラセン B からヘテロ二重ラセン C への構造変化 
 上の実験で、(P)-Am-4 と (M)-Am-5 の 1:1 混合溶液（5.0 × 10-4 M, フルオロベンゼン）を
70 C から 25 C で 20 分冷却すると、S-ランダムコイル A から S-ヘテロ二重ラセン B が生
成することを述べた。得られた S-ヘテロ二重ラセン B を 25C で長時間放置すると S-ヘテ
ロ二重ラセン C を生成した。 
 
 (P)-Am-4 と (M)-Am-5 の 1:1 混合溶液（5.0 × 10-4 M, フルオロベンゼン）を 70 C とし、
25 C に冷却すると、20 分後に 315 nm の値420 M-1cm-1の CD スペクトルを与える（Figure 
5-18）。これは S-ヘテロ二重ラセン B 状態である。25 C で溶液を放置すると CD スペクト
ルの反転が見られた（Figure 5-24）。CD スペクトルは波長 308 nm と 356 nm に等吸収点を伴 
 
(a)         (b) 
 
Figure 5-24. CD spectra (a) and UV-vis spectra (b) (total concentration, 5.0 × 10-4 M; fluorobenzene) 
of (P)-Am-4/(M)-Am-5 (1:1) mixture in B to C process. The solution was heated at 70 C (20 min) 




って経時変化し、56 時間（= 3360 分）で定常状態に達した。73 時間放置後における 315 nm
の値は M-1cm-1であった。一方、UV スペクトルはこの間ほとんど変化しなかった。
このスペクトルを示す構造をヘテロ二重ラセン C と考えた。 
VPO よりヘテロ二重ラセン C であることを確かめた。70 C に加熱した S-ランダムコイ
ル A 溶液（1.5 × 10-3 M, フルオロベンゼン）を 25 C で 58 時間放置した。次に、40 C で 60
分放置した後に VPO 測定を行うと、見かけの分子量 (6.0 ± 0.3) × 103 を与えた。(P)-Am-4 
と(M)-Am-5 間で会合したヘテロ 2 分子会合体の分子量の計算値は 6141 であり、VPO の実
測値とよい一致を示した。ヘテロ二重ラセン C の DLS 測定（1.0 × 10-3 M, フルオロベンゼ




Figure 5-25. Size distribution of (P)-Am-4/(M)-Am-5 obtained by DLS experiments (total 
concentration 1.0 × 10-3 M, 25 °C) in fluorobenzene. The solution of (P)-Am-4/(M)-Am-5 in 
fluorobenzene (total concentration 1.0 × 10-3 M) was heated at 70 °C for 90 min and cooled to 25 °C 
for 60 h. The average diameter of 6 nm were obtained 60 h after cooled the solution at 25 °C. 
 
Job plot を作成した。(P)-Am-4 と(M)-Am-5 を 3:1、2:1、1:1、1:2 および 1:3 で混合したフ




ットすると混合比 1:1 で値は極大値を与えた。したがって、1:1 会合体が生成したことに
なる。 
以上の結果から、25 C で長時間放置すると、ヘテロ二重ラセン B はヘテロ二重ラセン C
に構造変化したと結論した。ヘテロ二重ラセン B と C の CD スペクトルは互いにほぼ鏡像




Figure 5-26. The Job plots of  (fluorobenzene, total concentration 1.0 × 10-3 M, at 50 C) against 
the ratio of (P)-Am-4 and (M)-Am-5. Lines were connected point to point. 
 
 ヘテロ二重ラセン C 形成の濃度効果を調べた（Figure 5-27）。濃度 5.0 × 10-4 M、1.0 × 10-3 
M、1.5 × 10-3 M について、 (P)-Am-4 と (M)-Am-5 の 1:1 混合溶液（フルオロベンゼン）を
それぞれ 70 C で調製した。この溶液に 60 C、50 C、40 C、25 C、5 C の順に温度変化
を与え、それぞれの温度で定常状態まで測定した。定常状態は、波長 315 nm の値および
304 nm の値の変化がそれぞれ 2 M-1cm-1および 1 × 103 M-1cm-1以下である状態とする。5.0 
× 10-4 M 溶液の 5 C（Figure 5-27a）1.0 × 10-3 M 溶液の 5 C（Figure 5-27c）、1.5 × 10-3 M 溶
液の 5 C と 25 C（Figure 5-27e）において CD スペクトルは収束し、波長 315 nm において
値 M-1cm-1を与えた。したがって、波長 315 nm で値 M-1cm-1を与える状態が、
全ての分子がヘテロ二重ラセン C である S-ヘテロ二重ラセン C 状態と決定した。 
 






Figure 5-27. CD and UV-vis spectra of (P)-Am-4 and (M)-Am-5 (1:1) solution in fluorobenzene at 
different temperatures and concentrations. CD (a) and UV-vis (b) spectra (total 5.0 × 10-4 M): the 
solution was heated at 70 C (20 min), cooled to 60 C (20 min), 50 C (630 min), 40 C (250 min), 
25 C (240 min), and 5 C (130 min). CD (c) and UV-vis (d) spectra (total 1.0 × 10-3 M): the solution 
was heated at 70 C (20 min), cooled to 60 C (80 min), 50 C (125 min), 40 C (90 min), 25 C (25 
min), and 5 C (30 min). CD (e) and UV-vis (f) spectra (total 1.5 × 10-3 M): the solution was heated at 
70 C (20 min), cooled to 60 C (280 min), 50 C (55 min), 40 C (55 min), 25 C (30 min), and 5 C 






ヘテロ二重ラセン B を 25 C で長時間放置してヘテロ二重ラセン C に変化する過程につ
いて速度論解析を行った。の実測値(obs)は、ヘテロ二重ラセン B の値B)と濃度[B]、
ヘテロ二重ラセン C の値c)と濃度[C]、およびヘテロ二重ラセン B の初濃度[B0]を用い
て式(1)で表せる。ここで、B = –430 M-1cm-1, and C = +440 M-1cm-1である。 
obs = B([B]/[B0]) + C([C]/[B0])                       (1) 
ヘテロ二重ラセン B の初濃度[B0]は式(2)で定義される。 
[B0] = [B] + C]                                   (2) 
式(3)と式(2)を用いて、[C]を[B0]で表すと、式(3)を与える。 
 [C] = [B0](B obs)/(B C)                       (3) 
(P)-Am-4 and (M)-Am-5 の 1:1 混合溶液（5.0 × 10-4 M）を 70 C から 25 C に冷却して放置し
た実験について、波長 315 nm の値と値を時間に対してプロットした（Figure 5-28）。Figure 
5-18 と 5-24 の実験を合わせたものである。このの実測値(obs)を、式(3)によりヘテロ二
重ラセン C の濃度[C]に変換した（Figure 5-29）。この時、ヘテロ二重ラセン B の初濃度[B0] 
= 2.5 × 10-4 M である。の実測値(obs)は 70 C から 25 C に冷却後 20 分以降の値を用い
た。はじめの 20 分間は A から B を形成する反応を含むためである。 
ヘテロ二重ラセン B から C の構造変化を、式(4)で表される単分子反応と仮定した。 
Hetero-double-helix (B) → Hetero-double-helix (C)                   (4) 
この場合、[C]は[B0]を用いて式(5)で表せる。 
   [C] = [B0]{1–exp(–kt)}                              (5) 
式(5)を用いてカーブフィッティングを行い得た計算曲線と実測値から得た[C]の濃度変化は
良い一致を示した（Figure 5-29）。この結果より、B から C の構造変化が単分子反応である
と結論した。反応速度定数 k は (8.7 ± 0.1) × 10-4 min-1であった。B から C の構造変化にお
いて CD スペクトルで等吸収点が見られ、B と C の CD スペクトルほぼ鏡像の関係にあった






(a)                                             (b) 
 
Figure 5-28.(315 nm)/time (a) and(315 nm)/time (b) profiles of (P)-Am-4 and (M)-Am-5 (total 
concentration 5.0 × 10-4 M, fluorobenzene) in the B to C process. 
 
 
Figure 5-29. Time dependence (red dots) of [C] for hetero-double helix C formation from hetero-
double helix B in fluorobenzene (total concentration 5.0 × 10-4 M, 25 C). The data was obtained from 
Figure 5-28. Calculated [C] = (2.5 × 10-4){1–exp(–8.7 × 10-4t)} is shown in a purple line. 
 
 ここまでの結果から、(P)-Am-4 と (M)-Am-5 の 1:1 混合溶液（5.0 × 10-4 M, フルオロベン
ゼン）を 70 C から 25 C に冷却して放置すると、ほぼ全ての分子がランダムコイル A→ヘ




4. ヘテロ二重ラセン C からランダムコイル A への構造変化 
 
上述の S-ヘテロ二重ラセン C 溶液（5.0 × 10-4 M, フルオロベンゼン, 25 C）を 70 C に加
熱するとコットン効果は減少し、20 分後にランダムコイル A の CD スペクトルを与えた
（Figure 5-30a）。この過程では 309 nm と 355 nm に等吸収点を示した。315 nm の値は+430 
M-1cm-1から+3 M-1cm-1に減少した。UV-vis スペクトルにおいて極大吸収波長は 307 nm から
298 nm に短波長シフトした（Figure 5-30b）。すなわち、S-ランダムコイル A 状態に戻った。
加熱により、ほぼ全ての分子がヘテロ二重ラセンCからランダムコイルAに構造変化した。 
 
(a)        (b) 
 
Figure 5-30. CD spectra (a) and UV-vis spectra (b) (total concentration, 5.0 × 10-4 M; fluorobenzene) 
of (P)-Am-4 and (M)-Am-5 (1:1) mixture in C to A process. The solution was heated at 70 C (20 
min), cooled to 25 C (20 min), allowed to settle at 25 C for 4380 min, and was heated to 70 ° C for 




以上の結果を整理する。(P)-Am-4 と (M)-Am-5 の 1:1 混合溶液（5.0 × 10-4 M, フルオロベ
ンゼン）を 70 C にすると S-ランダムコイル A 状態を与える。これを 25 C に冷却すると、
S-ランダムコイル A から S-ヘテロ二重ラセン B を形成した（Figure 5-18）。その溶液を 25 
C で放置すると、S-ヘテロ二重ラセン B は S-ヘテロ二重ラセン C に構造変化した（Figure 
5-24）。その後、70 C に加熱すると S-ヘテロ二重ラセン C は S-ランダムコイル A に戻っ






Am-4 と (M)-Am-5 の 1:1 混合溶液（1.0 × 10-3 M, フルオロベンゼン）に対して 70 C で 30
分間加熱、25 C に冷却し 51 時間放置、70 C で 30 分間加熱、25 C に冷却し 63 時間放置、
70 C で 30 分間加熱の順に温度変化を与えた。この時、315 nm における値の経時変化は 
 
(a)       (b) 
 
Figure 5-31. (315 nm)/time profile (a) of (P)-Am-4 and (M)-Am-5 (1:1, total concentration, 1.0 × 
10-3 M; fluorobenzene) for repeated cycles of heating at 70 °C (red line), and cooling at 25 °C (green 
line). (b) shows the expansion of the profile between 3050 and 3200 min. 
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+3 M-1cm-1（70 C）、430 M-1cm-1（25 C, 20 分）、+430 M-1cm-1（25 C, 51 時間あるいは 63
時間）の順番に変化を繰り返した。すなわち、A、B、C の三状態間で、1 回加熱による一方
向構造変化のスイッチングを行うことができた。 
アミノメチレンヘリセンオリゴマー擬鏡像異性体 (P)-Am-4 と (M)-Am-5 の混合物は希
薄溶液中においてヘテロ二重ラセンを形成した。ヘテロ二重ラセンとして、ラセンの巻き方
向が互いに逆の関係にある 2 種類の構造（B および C）が得られた。ランダムコイル A とヘ








 (P)-Am-4 と (M)-Am-5 の 1:1 混合溶液（5.0 × 10-4 M, フルオロベンゼン）を一定温度変化




 初めに、(P)-Am-4 と (M)-Am-5 の 1:1 混合溶液（5.0 × 10-4 M, フルオロベンゼン）の平衡
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状態を決定した（Figure 5-32）。S-ヘテロ二重ラセン C の溶液を 5 C から 25 C、40 C、45 
C、50 C、55 C、60 C、70 C の順に加熱し、それぞれの温度で定常状態まで CD および
UV-vis 測定を行った。定常状態は、波長 315 nm の値および 304 nm の値の変化がそれぞ
れ 2 M-1cm-1 および 1 × 103 M-1cm-1 以下である状態とする。それぞれの温度における値
（nm）は、+440 M-1cm-1（5 C）、+410 M-1cm-1（25 C）、+290 M-1cm-1（40 C）、+190 M-
1cm-1（45 C）、+120 M-1cm-1（50 C）、+8 M-1cm-1（55 C）、+3 M-1cm-1（60 C）、+3 M-1cm-1
（70 C）であった。60 C 以上でランダムコイル A に解離したことになる。以下に行う一定
温度変化速度実験ではこの値を平衡状態として用いる。 
 
 (a)                                              (b) 
 
Figure 5-32. CD (a) and UV-vis (b) spectra of (P)-Am-4 and (M)-Am-5 (1:1) mixture (fluorobenzene, 
total concentration 5.0 × 10-4 M) at different temperatures. The solution was heated from 5 C at 25 
C (45 min), 40 C (60 min), 45 C (70 min), 50 C (60 min), 55 C (70 min), 60 C (30 min), and 70 
C (20 min). CD and UV-vis spectra were obtained at each time shown in parentheses, when 
the315 nm) and304 nm) changes were less than 2 M-1cm-1 and 1 × 103 M-1cm-1 within a 10 
min period, respectively. 
 
(P)-Am-4 と (M)-Am-5 の 1:1 混合溶液（5.0 × 10-4 M, フルオロベンゼン）について、各温
度における平衡定数 Keq を算出して van’t Hoff プロットを作成した。それによりヘテロ二重
ラセン Cとランダムコイル A間の構造変化におけるエンタルピー変化とエントロピー変
化S を算出した（Figure 5-21）。[A]を平衡状態におけるランダムコイル濃度、[C] を平衡状
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態におけるヘテロ二重ラセン C の濃度とすると、平衡定数 Khetero-Cは式(6)で定義できる。 
      C (helix-dimer) ⇄ 2A (random-coil)     
  Khetero-C = [A]
2/[C]                                (6) 
平衡状態の値であるeq は、ヘテロ二重ラセン C の初濃度[C0]を用いて式(7)で表せる。
C とA はそれぞれヘテロ二重ラセン C およびランダムコイル A が示す値であり、C 
= +440 M-1cm-1、A = +3 M-1cm-1である。 
eq = C([C]/[C0]) + A([A]/2[C0])      (7) 
ここで、ヘテロ二重ラセン C の初濃度[C0]は式(8)で表せる。 
[C0] = [C] + 1/2[A]       (8) 
式(7)と(8)を組み合わせて変形すると、ヘテロ二重ラセン C の濃度[C]は式(9)となる。 
[C] = [C0]( ‐A)/(C ‐A)       (9) 
各温度におけるeq =+410 M-1cm-1 (25 C)、+290 M-1cm-1 (40 C)、+190 M-1cm-1 (45 C)、+120 M-
1cm-1 (50 C) を用いて Keq を求め、G = RTlnKeq よりギブス自由エネルギーを計算した。van’t 
Hoff プロットから、= +197 kJ mol-1およびS = +0.56 kJ mol-1 K-1を得た（Figure 5-33）。ス
ルホンアミドヘリセンオリゴマー、= +267 kJ mol-1およびS = +0.75 kJ mol-1 K-1、と同様
に大きな値であった。したがって、序論で述べたようにランダムコイル A とヘテロ二重ラ
セン C 間の熱力学的安定性の差は温度により変化する。 
 
Table 5-1. Concentrations [A] and [C], equilibrium constant Khetero-C, and free energy Ghetero-C of (P)-
Am-4 and (M)-Am-5 (total concentration 5.0 × 10-4 M, fluorobenzene) at equilibrium between random-





















Figure 5-33. van’t Hoff plots of (P)-Am-4/(M)-Am-5 (total 5.0 × 10-4 M) in fluorobenzene. 
 
2. 一定温度変化速度における三状態熱的ヒステリシス発現 
 (P)-Am-4 と (M)-Am-5 の 1:1 混合溶液（5.0 × 10-4 M, フルオロベンゼン）を一定の温度変
化速度で冷却・加熱して、値（315 nm）を温度に対してプロットすると、熱的ヒステリシ
スを発現した。なお、S-ランダムコイル A、S-ヘテロ二重ラセン C および B の値（315 nm）
はそれぞれ+3 M-1cm-1、+440 M-1cm-1および430 M-1cm-1である。 
 S-ヘテロ二重ラセン C の溶液を 5 C から 70 C まで 2 K/min の速度で加熱し、その後 70 
C から 5 C まで同じ温度変化速度で冷却した（Figure 5-34）。5 C から 30 C の加熱時にお
いて値は+440 M-1cm-1からほとんど変化しない。30 C から 60 C の加熱過程で値は+440 
M-1cm-1から+3 M-1cm-1に減少し、60 C 以上では+3 M-1cm-1で一定値を与えた（Figure 5-34 
赤線）。すなわち、S-ヘテロ二重ラセン C は S-ランダムコイル A に解離した。この加熱曲線
は平衡曲線に沿っている。70 C から 5 C への冷却過程では、70 C から 45 C まで値は
+3 M-1cm-1であり、S-ランダムコイル A のままであった（Figure 5-34 青線）。これは、平衡
状態から離れる挙動を示したことになる。45 C から 5 C において値は減少し、平衡曲線







Figure 5-34.  (315nm)/temperature profiles of (P)-Am-4 and (M)-Am-5 (1:1) in fluorobenzene (5.0 
× 10-4 M) at heating/cooling rates of 2 K/min, and three-state thermal hysteresis shown by  (315 
nm)/temperature profiles. Temperature was increased from 5 to 70 C and then decreased from 70 to 
5 C at heating/cooling rates of 2 K/min.  values in equilibrium were obtained in Figure 5-32, and 
purple lines are drawn between their points.  
 
 三状態熱的ヒステリシス現象は繰り返すことができる（Figure 5-35）。(P)-Am-4/(M)-Am-5
混合溶液（5.0 × 10-4 M, フルオロベンゼン）の S-ヘテロ二重ラセン C を、5 C から 70 C ま
で 2 K/min の速度で加熱した（Figure 5-35a 赤線）。ランダムコイル A に解離する過程にお
ける値の変化は Figure 5-34 と同じである。続いて 70 C から 25 C まで 2 K/min で冷却し
た（Figure 5-35a 青線）。この過程における値の変化も Figure 5-23 と同じく平衡曲線を離
れる挙動を示し、最終的に 25 C で値は M-1cm-1を与えた。この溶液を 25 C で放置
したところ、値は減少して 25 分後に M-1cm-1を与えた（Figure 5-35a 橙丸）。すなわ
ち、全ての分子がヘテロ二重ラセン B を与えた。さらに 25 C で放置すると値は増加に転
じ、最終的に 65 時間（= 3900 分）後に M-1cm-1を与えた（Figure 5-35a 緑四角）。この
変化は B から C のラセン反転である（Figure 5-35b）。すなわち、S-ヘテロ二重ラセン C 状






Figure 5-35. (a)  (315nm)/temperature profiles of (P)-Am-4 and (M)-Am-5 (1:1) in fluorobenzene 
(5.0 × 10-4 M) at heating/cooling rates of 2 K/min, and three-state thermal hysteresis shown by  (315 
nm)/temperature profiles. Temperature was increased from 5 to 70 C and then decreased from 70 to 
25 C at heating/cooling rates of 2 K/min. Then, temperature was kept at 25 C for 3900 min. values 
in equilibrium were obtained in Figure 5-32, and purple lines are drawn between their points. (b) Time-
dependent CD spectra while allowing the solution to settle at 25 C in Figure 5-35a. 
 







 (P)-Am-4 と (M)-Am-5 の 1:1 混合物について様々な速度で温度変化実験を行った（Figure 
5-36）。(P)-Am-4/(M)-Am-5 混合溶液（5.0 × 10-4 M, フルオロベンゼン）を 60 C 以上に加熱
した S-ランダムコイル A を得た。これを 5 C まで 2 K/min で冷却し、その後 0.1 K/min で
60 C まで加熱した（Figure 5-36a）。冷却において、値は平衡曲線から離れながら減少し、
5 Cで M-1cm-1を与えた。すなわち全ての分子が B を形成した。次に、5 Cから 60 C
まで 0.1 K/min で加熱した。冷却過程の温度変化速度に対して、加熱の温度変化速度を 1/20
に減少させたことになる。この時、値は温度上昇とともに増加して 43 C で極大値+ M-
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1cm-1を与え、その後減少して+ M-1cm-1になった。すなわち、加熱過程の 43 C 付近の領域
でヘテロ二重ラセン C が優先的に形成し、その後 S-ランダムコイル A に解離した。加熱状
態の 43 C 付近で極大値を生じるヒステリシス曲線を与えた。 
 70 C の S-ランダムコイル A 溶液を 42 C まで 1 K/min で冷却し、その後 42 C から 5 C 
まで 0.067 K/min で遅く冷却した。値は平衡曲線から離れながら減少し、40.8 Cで極小値
 M-1cm-1を与えた。その後、値は増加を始め、最終的に 5 C で+ M-1cm-1を与えた。
冷却過程の 40.8 C 付近の領域でヘテロ二重ラセン B が形成し、最終的にヘテロ二重ラセン
C に構造変化したことになる（Figure 5-36b）。70 C への加熱過程において、値は平衡曲
線と近い場所を通りながら+ M-1cm-1まで減少した。すなわち、S-ランダムコイル A に解離
した。冷却状態の 40.8 C 付近で極小値を生じるヒステリシス曲線を与えた。 




Figure 5-36. (a) Three-state thermal hysteresis shown by  (315 nm)/temperature profiles of (P)-
Am-4 and (M)-Am-5 (1:1) in fluorobenzene (5.0 × 10-4 M) at cooling rate of 2 K/min and heating rate 
of 0.1 K/min. Temperature was decreased from 60 to 5 C (blue line) and then increased from 5 to 60 
C (red line). (b) Another three-state thermal hysteresis. (P)-Am-4 and (M)-Am-5 (1:1) in 
fluorobenzene (5.0 × 10-4 M) was cooled from 70 to 42 C at a rate of 1 K/min, and then to 5 C at a 
rate of 0.067 K/min, and heated from 5 to 70 C at a rate of 1 K/min. values in equilibrium were 




ス曲線を与えた。例えば、Figure 5-36b において 40.8 C 付近においてのみ B を形成する。





(P)-Am-4 と (M)-Am-5 の擬鏡像異性体混合物は、速く冷却するとヘテロ二重ラセン B を
与え、遅く冷却するとヘテロ二重ラセン C を与えた（Figure 5-37）。温度変化速度の違いに
より異なる分子構造を与えた。 
 
Figure 5-37. Schematic image of temperature changing rate induced structural change. 
 
(P)-Am-4/(M)-Am-5 混合溶液（5.0 × 10-4 M, フルオロベンゼン）を 70 C に加熱して S-ラ
ンダムコイル A を得た。この溶液を 2 K/min で 5 C まで冷却し、その後 70 C まで 2 K/min
で加熱した（Figure 5-38a 青線）。冷却過程において、値は 45 C まで+ M-1cm-1のまま変
化しない。45 C 以下で値は減少し始め、5 C で M-1cm-1を与えた。全ての分子が S-
ヘテロ二重ラセン B を形成した。加熱過程において、値は 25 C まで M-1cm-1で一定
であるが、25 C 以上で増加し始め 65 C 以上で+ M-1cm-1に戻った。全ての分子が A に解
離した。温度変化速度を 1.5 K/min として測定を行った場合も、値は+ M-1cm-1と M-











Figure 5-38.  (315 nm)/temperature profiles of (P)-Am-4 and (M)-Am-5 (1:1) in fluorobenzene (5.0 
× 10-4 M) at fast temperature change and slow temperature change. (a) Fast temperature change: The 
solution was cooled from 70 to 5 C (blue line) and then heated from 5 to 70 C (red line) at a rate of 
2 and 1.5 K/min. (b) Slow temperature change: The solution was cooled from 70 to 60 C, and allowed 
to settled for 20 min, and cooled at 50 C (630 min), 40 C (250 min), 25 C (240 min), and 5 C (130 
min).  values in equilibrium were obtained in Figure 5-32, and purple lines are drawn between their 
points. 
 
 次に、70 C の S-ランダムコイル A 溶液を 60 C に冷却して 20 分放置、50 C に冷却して
630 分放置、40 C に冷却して 250 分放置、25 C に冷却して 240 分放置、5 C に冷却して
130 分放置し、それぞれの温度において定常状態の値を測定した（Figure 5-38b 橙線）。平
均すると 70 C から 5 C まで 0.051 K/min の温度変化速度で冷却したことになる。冷却過
程における各温度の値は平衡曲線とほぼ一致しながら増加し、最終的に 5 C で M-
1cm-1を与えた。すなわち 5 C で S-ヘテロ二重ラセン C を形成した。 
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 2 つの実験（Figure 5-38a および Figure 5-38b）は、どちらも 70 C の A を 5 C に冷却した
ものである。しかし、ランダムコイル A を速く冷却するか遅く冷却するかによって得られ
るヘテロ二重ラセンが異なった。2 K/min と 1.5 K/min の速い冷却では、5 C において全て
の分子がヘテロ二重ラセン B を形成した（Figure 5-38a）。一方、平均 0.051 K/min の遅い冷
却では、5 C で全ての分子がヘテロ二重ラセン C を形成した（Figure 5-38b）。すなわち、(P)-
Am-4 と (M)-Am-5 の擬鏡像異性体混合物は温度下降の速い・遅いを分子構造の違いとして
表現したことになる。温度下降が速い場合には平衡状態から離れた状態、すなわち準安定状




実現するためには複雑なシステムを必要とする。一方、(P)-Am-4 と (M)-Am-5 の擬鏡像異
性体混合物を用いると一回の測定で温度変化速度がわかる。温度変化が速い場合は B、遅い
場合は C を与えるためである。加えて、温度変化終了後に測定しても温度変化速度を知る





ー (P)-Am-4 と (M)-Am-5 の擬鏡像異性体混合物は、低温で準安定状態の S-ランダムコイル








(a)       (b) 
 
Figure 5-39. Frozen/defrost experiments of A and B. Schemes for the frozen/defrost experiments of 
B (a) and A (b). 
 
S-ヘテロ二重ラセン B の凍結実験を行った（Figures 5-39a）。(P)-Am-4/(M)-Am-5 の 1:1 混
合溶液（5.0 × 10-4 M, フルオロベンゼン）を 70 C で加熱し S-ランダムコイル A とした。こ
の溶液を10 C まで 1 K/min で冷却した。冷却過程において値は減少し、10 C で 
M-1cm-1を与えた（Figure 5-40a 青線）。すなわち全ての分子がヘテロ二重ラセン B を形成し
た。この溶液を10 C で 8 時間放置しても、値は M-1cm-1のまま一定であった（Figures 
5-40, 5-41a 緑丸）。すなわち、S-ヘテロ二重ラセン B 状態は10 C で少なくとも 8 時間変化
せず、安定に凍結できたことになる。 
次に S-ヘテロ二重ラセン B 状態の解凍を行った。70 C で加熱した S-ランダムコイル A
を10 C まで 1 K/min で冷却し、同温度で 3 時間放置した。10 Cで値は M-1cm-1の
ままで一定である（Figures 5-43a 紫丸, 5-42）。次に、この溶液を速やかに C に昇温して
放置した。値は増加を始め、84 時間後に+ M-1cm-1を与えた。すなわち、ヘテロ二重ラ
セン C への構造変化が進行した。熱力学的に不安定な準安定状態であるヘテロ二重ラセン





(a)                                         (b) 
 
Figure 5-40. CD (a) and UV-vis (b) spectra of (P)-Am-4/(M)-Am-5 (1:1) mixture (fluorobenzene, total 
concentration 5.0 × 10-4 M) of the hetero-double helix B frozen at 10 C for 8 h. This data is the detail 
of that of Figure 5-41 at 10 C. 
 
(a)                                        (b) 
 
Figure 5-41 The  (315 nm)/time (min) (a) and  (315 nm)/time (min) (b) profiles for (P)-Am-4/(M)-
Am-5 (1:1) in fluo0robenzene (5.0 × 10-4 M). The solution was cooled from 70 C to 10 C at the 




(a)                                       (b) 
 
Figure 5-42. CD (a) and UV-vis (b) spectra of (P)-Am-4/(M)-Am-5 (1:1) mixture (fluorobenzene, total 
concentration 5.0 × 10-4 M) of the hetero-double helix B frozen at 10 C for 3 h. This data is the detail 
of that of Figure 5-43 at 10 C. 
 
(a)                                        (b) 
 
Figure 5-43. The  (315 nm)/time (min) (a) and  (315 nm)/time (min) (b) profiles for (P)-Am-4/(M)-
Am-5 (1:1) in fluorobenzene (5.0 × 10-4 M). The solution was cooled from 70 C to 10 C at the rate 
of 2 K/min (blue line), settled at 10 C for 3 h (purple line), warmed to 25 C, and settled at 25 C 
for 84 h (green line).The insets in (a) and (b) show the expansion of the profile between 0 and 300 min. 
 
 ランダムコイル A 状態の凍結を行った（Figures 5-39b, 5-44, 5-45）。(P)-Am-4/(M)-Am-5 の
1:1 混合溶液（5.0 × 10-4 M, フルオロベンゼン）をバイアル中、70 C で加熱し S-ランダムコ
イル A 状態とした。この溶液の入ったバイアルを35 C のメタノールにつけて急冷し、こ
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の温度で 5 分間静置した。次に、30 C に温度を保った CD 装置内のセルに移した。30 C
で測定を開始して 5 分後から 15 分後までの CD スペクトルはコットン効果をほとんど示さ
ず、値（315 nm）は M-1cm-1であった（Figures 5-44a, 5-45a 青線）。ほとんど全ての分 
  
 (a)                                      (b) 
 
Figure 5-44. CD spectra of (P)-Am-4/(M)-Am-5 (1:1) mixture (fluorobenzene, total concentration 5.0 
× 10-4 M) of random-coil A frozen experiment. The solution was cooled from 70 to -35 C, allowed to 
settle at 35 C for 5 min, warmed to -30 C, allowed to settle at 30 C for 15 min, warmed to 25 C, 
and finally allowed to settle at 25 C for 8 h. (a) Frozen state of random-coil A at -30 C. (b) Defrost 
of random-coil A at 25 C. This data is the detail of that of Figure 5-45. 
 
(a)                                        (b) 
 
Figure 5-45. The  (315 nm)/time (min) (a) and  (315 nm)/time (min) (b) profiles for (P)-Am-4/(M)-
Am-5 (1:1) in fluorobenzene (5.0 × 10-4 M). The solution was heated at 70 C for 20 min and cooled 
at 35 C for 5 min. After transferred to the CD cell at 30 C, the solution was settled at 30 C for 




子がランダムコイル A であった。すなわち、準安定状態のランダムコイル A を凍結するこ
とができた。この溶液を速やかに 25 C に昇温した。昇温直後の値（315 nm）は M-
1cm-1であり、時間経過とともに増加して 4時間後に M-1cm-1で定常状態に達した（Figures 
5-44b, 5-45a 緑丸）。すなわち、凍結したランダムコイル A を 25 C に昇温すると S-ヘテロ
二重ラセン C に構造変化した。以上の結果は、準安定状態のランダムコイル A を急冷によ
り凍結し、昇温により解凍することができたことになる。 
25 C では A および B は熱力学的に不安定な準安定状態である。そのため、25 C で放置
すると構造変化し、熱力学的に安定な C を与える（Figures 5-18, 5-24）。しかし、速やかに低
温に冷却することで準安定状態 A と B を凍結できた（Figures 5-43 紫丸, 5-42 青丸）。これ
は、低温下では分子に与えられる運動エネルギーが小さく、構造変化の活性化エネルギーを
超えることができないためである。この状態は昇温により解凍し、構造変化が進行した
（Figures 5-43 緑丸, 5-45 緑丸）。 
 ここで、ランダムコイル A の凍結・解凍実験における C の形成反応速度およびランダム
コイル A を 70 C から直接冷却した 25 C における C の形成反応速度を比較した。どちら




Figure 5-46. Schematic image of the structural change from A to C accelerated by thermal history.  
 
70 C のランダムコイル A を 25 C に冷却して放置すると、値（315 nm）は 20 分後に
 M-1cm-1を与え、その後増加して 60 時間 (= 3600 分) 後に+ M-1cm-1で定常状態を与
えた（Figures 5-47a, 5-48a）。すなわち、S-ヘテロ二重ラセン C を与えた。なお、この実験は
Figure 5-18 と Figure 5-24 で述べたものである。ところで、70 C のランダムコイル A を一度 
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  (a)        (b) 
 
Figure 5-47.  (315 nm)/temperature profiles of (P)-Am-4/(M)-Am-5 (1:1) mixture (fluorobenzene, 
total concentration 5.0 × 10-4 M). (a) The solution was cooled from 70 to 25 C, and allowed to settle 
at 25 C taken in Figures 5-18 and 5-24. (b) The solution was cooled from 70 to 35 C, allowed to 
settle at 35 C for 5 min, warmed to 30 C, allowed to settle at 30 C for 15 min, warmed to 25 
C, and finally allowed to settle at 25 C for 8 h taken in Figure 5-45. Black arrows and red arrows 
show temperature change and change of  values, respectively. 
 
 
 (a)        (b) 
 
Figure 5-48. CD spectra of (P)-Am-4/(M)-Am-5 (1:1) mixture (fluorobenzene, total concentration 5.0 
× 10-4 M). (a) The solution was cooled from 70 to 25 C, and allowed to settle at 25 C taken in Figures 
5-18 and 5-24. (b) The solution was cooled from 70 to35 C, allowed to settle at 35 C for 5 min, 
warmed to 30 C, allowed to settle at 30 C for 15 min, warmed to 25 C, and finally allowed to 




30 C で 15 分冷却した後に 25 C で放置した場合、値（315 nm）は M-1cm-1から増
加し、4 時間後に M-1cm-1で定常状態を与えた（Figures 5-47b, 5-48b）。すなわち、S-ヘテ
ロ二重ラセン C を与えた。この実験はランダムコイル A の凍結・解凍実験であり、Figure 5-
44 と Figure 5-45 で述べた。 
この 2 つの実験について、横軸を時間にして値をプロットしなおした（Figure 5-49）。
70 C のランダムコイル A を直接 25 C 冷却して放置した実験では、放置後 60 時間 (= 3600
分) に全ての分子がヘテロ二重ラセン C を形成した（Figure 5-49a）。70 C のランダムコイ
ル A を一度30 C で 15 分冷却した後に 25 C で放置した場合、放置後 4 時間 (= 240 分) で
全ての分子がヘテロ二重ラセン C 形成した（Figure 5-49b）。どちらも 70 C のランダムコイ
ル A から 25 C でヘテロ二重ラセン C を得る反応である。しかし、低温の冷却操作を与え
ると、その後の反応時間は 60 から 4 時間に大きく短縮された。すなわち、熱履歴によって
反応が加速する現象を見出した。 
 
   (a)         (b) 
 
Figure 5-49. (a)  (315 nm)/time profiles of (P)-Am-4/(M)-Am-5 (1:1) mixture (fluorobenzene, total 
concentration 5.0 × 10-4 M) at 25 C. The solution was cooled from 70 to 25 C, and allowed to settle 
at 25 C taken in Figures 5-18 and 5-24. (b)  (315 nm)/time profiles of (P)-Am-4/(M)-Am-5 (1:1) 
mixture (fluorobenzene, total concentration 5.0 × 10-4 M) at 30 C and 25 C. The solution was cooled 
from 70 to 35 C, allowed to settle at 35 C for 5 min, warmed to -30 C, allowed to settle at 30 












リシスはランダムコイル A とラセン二量体分子 B および C の存在割合（population）で議論
できる。 
 加えて、三状態の熱的ヒステリシスを考える上で 4 つの仮説を用いる。(1) B および C の
熱力学的安定性について、EB > ECとする。これは、25 C の放置で B から C の構造変化が
起こることに基づく。(2) A の熱力学的安定性の差は温度変化により逆転する。A の熱力学
的安定性について、高温では EB > EC > EAであり、低温では EA > EB > ECとする。 (3) 熱的
ヒステリシスが現れたことから、A と B の間および A と C の間の反応経路には活性化障壁
の高い経路と低い経路が存在する。これはスルホンアミドヘリセンオリゴマーの分子レベル
熱的ヒステリシスに基づく考えであり、自己触媒反応を含む（第一章四節）。(4) A から B 形
成の活性化障壁は A から C 形成の活性化障壁より低い。これは、70 C から 25 C に冷却す
ると初めに C ではなく B が生成することに基づく。 
  
1. 一回加熱による一方向三状態構造変化 
 高温においては A が熱力学的に最も安定であり（EB > EC > EA）、全ての分子はランダムコ
イル A である（状態 I）。温度が低下するにつれて熱力学的安定性の差が逆転し、EA > EB > 
ECとなる。しかし、分子は A のままである（状態 II）。これは A から B および A から C の
活性化障壁が高いためである。その後、分子は A から B の高い活性化障壁のある経路を通




の分子が B に構造変化する（状態 IV）。この過程は自己触媒反応を考えている。すなわち、
B が A から B の反応を触媒する。C は B より熱力学的に安定であり、全ての分子が B から
C へ構造変化する（状態 V）。加熱を与えると A の熱力学的安定性の差が逆転し（状態 VI）、
最終的に EB > EC > EAとなり全ての分子が A に構造変化する（状態 I）。一回の加熱による一
方向三状態構造変化をこのように説明できる。 
 
Figure 5-50. Model of three-state switching A to B to C to A. The relative populations of molecules 
in the A, B, and C structures are shown by blue cubes. The relative thermodynamic stability of three 
states is A > C > B at high temperature (state I) and C > B > A at low temperature (states II, III, IV, 
and V). The model contains two transition states of low-barrier path and high-barrier path in the A to 
B reaction (states II and III) and the C to A reaction (states V, VI, and I). The low-barrier paths open 









V を加熱しても EC < EAにもとづいて A→C の逆反応が優先する。全ての分子が A に変化す
ることはない。しかし、本系では熱力学的安定性の差が逆転して EC > EAになることで逆反
応が抑制されて全ての分子が A になる（状態 I）。また、状態 I から状態 II に冷却して放置






Figure 5-32 で得た結果より、平衡状態は紫のプロットで与えられる。状態 I においては C が
熱力学的に最も安定であり、全ての分子が C である。状態 III においては A が熱力学的に
最も安定であり、全ての分子が A である。状態 II においては、C と A の熱力学的安定性は
ほぼ同じである。状態 I から III では、B が存在しないことで A と B の間の活性化障壁は高
く、A と C の間で構造変化が起こる。 
 上述した前提②より、同じ温度では冷却過程・加熱過程に関わらず同じエネルギー図を与
える。従って、状態 II、IV および V は同じエネルギー図である。全ての分子が C である状
態 I を加熱すると、A の熱力学的安定性が変化するに従い A が形成する（状態 IV）。高温で
は A が熱力学的に最も安定となり、全ての分子が A になる（状態 III）。状態 III では C お
よび B は存在しないので、A から B および A から C を形成する過程の活性化障壁はどちら
も高い。状態 III から状態 V までの冷却過程において A は熱力学的に不安定になるが、B お
よび C を形成する過程の活性化障壁が高いために構造変化しない。状態 V において、B が
わずかに生成する。A から B の活性化障壁が A から C の活性化障壁より低いためである。
B の生成により活性化障壁の低い経路が開き、全ての分子が B に変化する。C は B より熱






Figure 5-51. Model of three-state thermal hysteresis. The relative populations of molecules in the A, 
B, and C structures are shown by blue cubes. The relative thermodynamic stability of three states is A 
> C > B at high temperature (state III) and C > B > A at low temperature (states I, II, IV, V, and VI). 
The low-barrier paths open when the products B or C are present in the solution, and otherwise only 
the high-barrier path is open (self-catalysis).  (315nm)/temperature profiles of (P)-Am-4 and (M)-
Am-5 (1:1) in fluorobenzene (5.0 × 10-4 M) were obtained in Figure 5-35. 
 
3. 温度変化の速度を認識する現象 
 (P)-Am-4 と (M)-Am-5 の擬鏡像異性体混合物は、速い冷却を与えた時と遅い冷却を与え
た時で異なる分子構造 B と C を与えた（Figure 5-37）。これは、A から B を形成する経路と
A から C を形成する経路の切り替えで説明ができる。 
 速い冷却を与えた場合を説明する（Figure 5-52 左）。高温の状態 III では A が熱力学的に
最も安定であり、全ての分子が A である。冷却すると状態 V において、B がわずかに生成
する。A から B を形成する経路の活性化障壁が A から C を形成する経路の活性化障壁より
低いためである。B の生成により活性化障壁の低い経路が開き、A から B の形成が加速され




 遅い冷却を与えた場合を説明する（Figure 5-52 右）。70 C の状態 III では A が熱力学的に
最も安定であり、全ての分子が A である。この実験では 50 C に冷却し、630 分間放置した
（状態 VIII）。初めは B が生成するが、EB>ECであるため長時間放置により C を形成して平
衡状態となる。したがって、A から C を形成する活性化障壁の低い経路が開く。これ以降の
冷却過程では A と C で構造変化が進行するため、平衡状態を与えながら最終的に状態 I で
全ての分子が C に構造変化する。A から B の活性化障壁は高いままである。 
 反応初期（状態 V および VIII）において A から B が形成する経路と A から C が形成す
る経路を温度変化の速い・遅いにより切り替えていることになる。 
 
Figure 5-52. Model of three-state thermal hysteresis. The relative populations of molecules in the A, 
B, and C structures are shown by blue cubes. The relative thermodynamic stability of three states is A 
> C > B at high temperature (state III and VIII) and C > B > A at low temperature (states I, II, IV, V, 
VII, and VIII). The low-barrier paths open when the products B or C are present in the solution, and 
otherwise only the high-barrier path is open (self-catalysis). (315 nm)/temperature profiles of (P)-
Am-4 and (M)-Am-5 (1:1) in fluorobenzene (5.0 × 10-4 M) at fast temperature change and slow 










を示した。また、ランダムコイル A を速く冷却すると B を与え、遅く冷却すると C を与え
た。(P)-Am-4/(M)-Am-5 混合物は温度変化の速度を認識できることになる。A あるいは B を
低温に冷却することにより、分子を熱力学的に不安定な準安定状態で凍結した。この凍結状





以上、アミノメチレンヘリセンオリゴマーの(P)-Am-4 および(M)-Am-5 を 1:1 で混合した
擬鏡像異性体混合物は、希薄有機溶液中の加熱・冷却で三状態、ランダムコイル A とヘテロ
























究されている。塩素酸ナトリウムはアキラルであるが、結晶は旋光性の異なる D 型と L 型
が存在する。58 したがって、過飽和溶液から静かに結晶を析出させると D 型と L 型の結晶
の混合物が得られる。一回の実験ではどちらかが過剰に得られるが、実験を繰り返して平均
すると D 型と L 型結晶の優先的生成は確率論的である。ところで、Viedma は過飽和溶液を
グラスビーズの共存下で撹拌すると、D 型あるいは L 型どちらかの結晶のみが得られるこ
とを見出した。58c 機械的な刺激によってキラル対称性の破れが進行したことになる。多数







の破れが見出されている。60  Blackmond は、ラセミ体のアミノ酸誘導体 46 を含むアセトニ
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Figure 6-1. Symmetry breaking crystallization of amino acid derivative under racemization condition. 
 
キラル対称性の破れは自己集合体形成においても見出されている。61  Meijer は、パーフ





Figure 6-2. Symmetry breaking during self-assembly of fluorinated benzene-1,3,5-tricarboxyamide. 
 










Figure 6-3. Symmetry breaking during self-assembly of H2TPPS4 induced by stirring. 
 
 以上に示したように、アキラルな化合物あるいはラセミ化条件下のラセミ体について、結
晶化や自己集合体形成におけるキラル対称性の破れは見出されている（Figure 6-4a, b）。 
 
Figure 6-4. Symmetry breaking crystallization and self-assembly of achiral molecules (a), racemic 
molecules under racemization conditions (b), and racemic molecules under non-racemization 














ない（Figure 6-4c）。この条件では反応系中に鏡像異性体が常に 1:1 で存在するため、対称性
の破れのきっかけとなるキラリティーの偏りが起きにくいためと考えられる。また、鏡像体
間に強い相互作用が働き、それぞれが独立に結晶化あるいは自己組織化を起こすことも理由
であろう。例外的に Yan と Li の実験がある（Figure 6-5）。ラセミ体リガンド H2L とランタ
ノイド化合物を混合した結果、一方の鏡像異性体リガンド H2LSSのみが選択的に錯体形成し








（Figure 6-6b）。高温溶液において、分子は単分子のランダムコイル A である。この溶液を
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冷却するとヘテロ二重ラセン B とヘテロ二重ラセン C を与えた。ヘテロ二重ラセン B およ
び C の CD スペクトルはほぼ鏡像の関係にあったことから、ラセンの巻き方向が逆の構造
をしていると考えられる。擬鏡像異性体混合物は鎖長の異なるアミノメチレンヘリセンオリ





ラル対称性の破れを示す。ヘリセン骨格は 200 °C 以上においてもラセミ化が遅く、今回の
実験条件でのラセミ化は考えられない。64 (P)-Am-5 と(M)-Am-5 の混合比や混合方法を変え
ることにより、同じ物質システムが様々な刺激応答性を生み出すものと期待できる。 
  
Figure 6-6. Schematic presentation of symmetry breaking self-assembly of racemic pentamers (P)-
Am-5 and (M)-Am-5 (a), and three-state thermal hysteresis of pseudo-enantiomeric pentamer (M)-
Am-5 and tetramer (P)-Am-4 (b). Both processes (a) and (b) involve the formation of (pseudo) 
enantiomeric hetero-double-helix P* and M*. (c) Structures of aminomethylenehelicene pentamer (P)-







 (P)-Am-5 と(M)-Am-5 を 1.68 mg ずつ秤量し、トルエン（1.0 mL）に溶解させてラセミ体
溶液 (1.0 × 10-3 M) を調製した。秤量は、ミクロ天秤を用いて計算値との誤差を 0.5%以内に
収めた。この溶液を 90 °C で 30 分間加熱して CD スペクトルを測定したところ、CD 不活性
であった（Figure 6-7 桃色線）。この溶液の VPO 測定を行うと、みかけの分子量 (3.3 ± 0.1) 
× 103 を与えた。(P)-Am-5 および(M)-Am-5 の分子量は 3357 であるので、(P)-Am-5 と(M)-
Am-5 は 90 °C においてそれぞれ単分子である。ラセミ体溶液(1.0 × 10-3 M, トルエン)を 90 °C
で 60 分間加熱して DLS 測定を行うと、粒子径 1 nm を与えた（Figure 6-8）。これらの結果か
ら、ラセミ体(P)-Am-5/(M)-Am-5 は 90 °C においてランダムコイルであった。 
 次に、この溶液を 90 °C から 70 °C に冷却して 360 分間放置したところ、CD スペクトル
で 315 nm と 303 nm に負と正のコットン効果を与えた（Figure 6-7 茶色線）。UV スペクトル
においては極大波長が 297 nm から 303 nm に長波長シフトした。すなわち、規則的構造体形
成を示す。この時の VPO 測定はみかけの分子量 (7.2 ± 0.5) × 103を与え、会合次数 N = 2.1 ± 
0.1 であり、2 分子会合体形成を示した。また、DLS 測定 (70 °C, 1.0 × 10-3 M, トルエン) は
粒子径 8 nm を与え、90 °C で得られた粒子径と比較して大きい値であった（Figure 6-8）。次
に、Job plot を作成した。ラセミ体溶液(1.0 × 10-3 M, トルエン)を 90 °C で 60 分加熱し、70 °C
に冷却して 360 分間放置して UV-vis 測定した。この実験を(P)-Am-5 と(M)-Am-5 の混合比
3:1, 2:1, 1:2, 1:3のサンプルについて行い、値（315 nm）を混合比に対してプロットした（Figure 







Figure 6-7. CD and UV-vis spectra of racemic (P)-Am-5/(M)-Am-5 mixture in toluene (total 1.0 × 10-
3 M) at 90, 70, and 25 °C. CD and UV-vis spectra were obtained after settled for each time shown in 
parentheses to confirm steady state.  
 
 
Figure 6-8. DLS analysis of (P)-Am-5/(M)-Am-5 (1:1) mixture in toluene (total 1.0 × 10-3 M) at 90 °C 
and 70 °C. The solution was heated at 90 °C for 60 min, cooled to 70 °C, and then allowed to settle 
for 360 min. The average diameter of 1 nm and 8 nm were obtained at 90 °C and 70 °C, respectively. 
 
 
Figure 6-9. The Job plots experiments using(315 nm) of (P)-Am-5/(M)-Am-5 (1:1) mixture in 





70 °C のラセミ体(P)-Am-5/(M)-Am-5 溶液(1.0 × 10-3 M, トルエン)はヘテロ二重ラセンを形
成することがわかった。このヘテロ二重ラセン溶液を 70 °C から 25 °C に冷却し、20 分間放
置した。CD スペクトルで 315 nm のコットン効果はさらに増強し、UV スペクトルの極大波
長は 308 nm に長波長シフトした（Figure 6-7 濃緑線）。この CD および UV スペクトルは、
アミノメチレンヘリセンオリゴマー擬鏡像異性体混合物(P)-Am-4/(M)-Am-5 のヘテロ二重ラ
セン B のスペクトルと形状が類似していた（Figure 6-10）。従って、対称性の破れはヘテロ
二重ラセン由来であると考えられる。次に、25 °C で Job plot を作成した。(P)-Am-5 と(M)-
Am-5 の混合溶液を 90 °C で 60 分間加熱し、25 °C に冷却して 30 分間放置後に UV-vis 測定
した。混合比 3:1, 2:1, 3:2, 55:45, 45:55, 2:3, 1:2 および 1:3 のサンプルについて測定し、値
（308 nm）を混合比に対してプロットした（Figure 6-11）。1:1 混合時で値は最大値を与え、
(P)-Am-5 と(M)-Am-5 の 1:1 会合体形成を示した。 
ヘテロ二重ラセン溶液を 70 °C から 25 °C に冷却し、20 分間放置した溶液（Figure 6-7 濃
緑線）に超音波を 2 分間照射したところ、CD スペクトルにおいてコットン効果がさらに
増強した（Figure 6-7 緑線）。65 この溶液は粘性が高いことから、高次集合体を形成したと
考えた。AFM を測定すると幅 80-150 nm、高さ 2-5 nm の繊維状集合体が観測された（Figure 
6-12）。この結果から、ラセミ体 (P)-Am-5/(M)-Am-5 は、ヘテロ二重ラセンから繊維状自己
集合体を形成することで大きなキラル対称性の破れを示すことを見出した。この実験を 4








Figure 6-10. CD (a) and UV-vis (b) spectra of (P)-Am-5/(M)-Am-5 (1:1) mixture in toluene (total 1.0 
× 10-3 M) and (P)-Am-4/(M)-Am-5 (1:1) mixture in fluorobenzene (total 1.0 × 10-3 M) at 25 °C. 
 
 
Figure 6-11. The Job plots experiments using(308 nm) of (P)-Am-5/(M)-Am-5 (1:1) mixture in 
toluene (total 1.0 × 10-3 M) at 25 °C. Lines are connected point to point. 
 
(a)                 (b) 
 
Figure 6-12. AFM images (4m × 4 m (a) and 2m × 2m (b)) of (P)-Am-5/(M)-Am-5 (1:1) 
mixture. A solution of (P)-Am-5/(M)-Am-5 (1:1) in toluene (total 1.0 × 10-3 M) was heated at 90 °C 
for 20 min, cooled to 40 °C, and allowed to settle for 1 h. The solution was diluted to the concentration 




Figure 6-13. CD and UV-vis spectra of racemic (P)-Am-5/(M)-Am-5 mixture in toluene (total 1.0 × 
10-3 M) at 90, 70, and 25 °C in the first (a,b), second (c,d) experiments and in the experiments using 
different lots of samples (e,f,g,h). CD and UV-vis spectra were obtained after settled for 30 min at 
90 °C, for 360 min at 70 °C, for 20 min at 25 °C, for 20 min at 25 °C after sonication. 
 
Table 6-1. The amounts of (P)-Am-5 and (M)-Am-5 used in the CD and UV-vis analyses at 90 °C, 





 一定温度変化速度で冷却する実験を行った。ラセミ体(P)-Am-5/(M)-Am-5 溶液 (1.0 × 10-3 
M, トルエン) を 90 °C に加熱しランダムコイル状態とした。90 °C から 25 °C に 1 K/min の
温度変化速度で冷却し、波長 320 nm についておよび値の変化を調べた（Figure 6-14, Table 
6-2）。90 °C から 70 °C において、値はほぼ一定であり平衡曲線から離れた。なお、平衡状
態の値はラセミ体(P)-Am-5/(M)-Am-5 溶液 (1.0 × 10-3 M, トルエン) を 25 °C から 40 °C、




値の変化は複雑な挙動を示した。90 °C から 60 °C に冷却すると値はわずかに減少し、
60 °Cから 50 °C の冷却で増加した。値は約 50 °C で最大値を示した後に減少し、25 °C で
は負の値を示した（Figure 6-14a, b）。同じロットでさらに 2 回実験を繰り返したところ、値
および値は同様の変化を示した。ロットの異なるサンプルを用いてさらに 6 回実験を繰
り返した（Figure 6-14c, d, e, f）。全部で 9 回実験を行い、8 回の実験で値および値の変化
は同様であった。ラセミ体(P)-Am-5/(M)-Am-5 は 70 °C でヘテロ二重ラセンを形成し、わず
かにキラル対称性の破れを示した。25 °C で自己集合体形成による大きなキラル対称性の破










Figure 6-14. (320 nm)/temperature and(320 nm)/temperature profiles from constant-rate cooling 
experiment using racemic (P)-Am-5/(M)-Am-5 (1:1) in toluene (total 1.0 × 10-3 M) at heating/cooling 
rate of 1 K/min. The experiment was repeated three times for the same lot, and the results are shown 
in blue, green, and orange lines. The experiment was conducted for three different lots of samples, and 
the results for lot 1 (a, b), 2 (c, d), and 3 (e, f) are shown. Equilibrium states in the(320 
nm)/temperature profile are shown by purple dots (Figure 6-15). 
 




Figure 6-15. UV-vis spectra of racemic (P)-Am-5/(M)-Am-5 (1:1) in toluene (total 1.0 × 10-3 M). UV-






(1.0 × 10-3 M, トルエン) を 90 °C に加熱しランダムコイル状態を得た。90 °C と 25 °C およ
び 70 °C の間においてそれぞれ 1 K/min および 0.25 K/min で冷却・加熱した（Figure 6-16, 6-
17）。90 °C から 25 °C までの冷却過程において、値の変化は平衡曲線から離れる挙動を示
した（Figure 6-16a）。すなわち、上述の一定温度変化速度で冷却した実験（Figure 6-14）と同
様であった。一方、加熱過程において値は平衡曲線を通りながら減少した。値は冷却過
程において増加・減少し、25 °C で負の値を与えた（Figure 6-16b）。加熱過程で 30 °C で最小
値67 cm-1M-1を与え、その後は増加して 90 °C において ± cm-1M-1であった。値および








Figure 6-16.(320 nm)/temperature (a) and(320 nm)/temperature (b) profiles using racemic (P)-
Am-5/(M)-Am-5 (1:1) in toluene (total 1.0 × 10-3 M) under heating/cooling rate of 1.0 K/min. 
Temperature was decreased from 90 °C to 25 °C (blue line), and then increased from 25 °C to 90 °C 





Figure 6-17.(320 nm)/temperature (a) and(320 nm)/temperature (b) profiles of racemic (P)-Am-
5/(M)-Am-5 (1:1) in toluene (total 1.0 × 10-3 M) under heating/cooling rate of 0.25 K/min. Temperature 
was decreased from 90 °C to 70 °C (blue line), and then increased from 70 °C to 90 °C (red line). 
Equilibrium states in the(320 nm)/temperature profile are shown by purple dots (Figure 6-15). 
 
＜一定温度測定における誘導期＞ 
ラセミ体(P)-Am-5/(M)-Am-5 溶液（1.0 × 10-3 M, トルエン）を 90 °C に加熱してランダム
コイル状態とし、25、40、50、60 および 70 °C にそれぞれ冷却した。その時の値および
値の経時変化を調べた（Figure 6-18）。得られたプロットはシグモイド曲線であった。すなわ
ち、ヘテロ二重ラセンおよび自己集合体形成は初速が遅く、時間経過とともに加速した。




Figure 6-18.(315 nm)/time (a) and(315 nm)/time (b) profiles from constant-temperature 
experiments using racemic(P)-Am-5/(M)-Am-5 (1:1) in toluene (total 1.0 × 10-3 M) at the temperatures 
of 25, 40, 50, 60, and 70 °C. The solution was heated at 90 °C, cooled to each temperature, and then 





実験を繰り返し行うと 315 nm のコットン効果はほぼ全ての実験で負であった（偏った対称
性の破れ）。負のコットン効果の出現確率が偏ることを確認するために、ラセミ体溶液（1.0 
× 10-3 M, トルエン）を 90 °C から 25 °C に冷却して CD スペクトルを測定する実験を 12 回




Figure 6-19. Heating/cooling experiments shown by CD and UV-vis spectra of racemic (P)-Am-
5/(M)-Am-5 (1:1) from different lots of samples in toluene (total 1.0 × 10-3 M) at 25 °C. CD and UV-
vis analyses were conducted three times for a single lot. CD and UV-vis spectra of the first lot (a, b), 
second lot (c, d), third lot (e, f) and forth lot (g, h) are shown, respectively. 
 
Table 6-3. The amounts of (P)-Am-5 and (M)-Am-5 used in repeated heating/cooling experiments 














 90 °C においてラセミ体のランダムコイル溶液が微量のヘテロ二重ラセン集合体を含み、
冷却時に偏った対称性の破れが起こる可能性を考えた。この可能性を調べるために高温加熱
実験を行った。ラセミ体のクロロベンゼン溶液（1.0 × 10-3 M）を 135 °C で 30 分間加熱後、
25 °C で CD 測定した。この実験を全部で 3 回行ったところ、全ての実験で 315 nm のコット
ン効果は負であった（Figures 6-20a および 6-20b, Table 6-4）。次に、ラセミ体のメシチレン溶
液（1.0 × 10-3 M）を用いて 160 °C に加熱したが、全ての実験で 315 nm のコットン効果は負
であった（Figures 6-20c および 6-20d, Table 6-4）。この結果から、偏った対称性の破れはおそ
らくヘテロ二重ラセンの集合体由来ではないと考えられる。 
 
Figure 6-20. -temperature experiments shown by CD and UV-vis spectra of racemic (P)-Am-
5/(M)-Am-5 (1:1) in chlorobenzene and mesitylene (total 1.0 × 10-3 M) at 25 °C. CD (a) and UV-vis 
(b) spectra in chlorobenzene: The solution was heated at 135 °C for 30 min, cooled to 25 °C, and 
sonicated for 2 min. The experiment was conducted three times for a single lot. CD (c) and UV-vis (d) 
spectra in mesitylene: The solution was heated at 160 °C for 30 min, cooled to 25 °C, and sonicated 








 ここまでの実験では、(P)-Am-5 と(M)-Am-5 を 90 °C に加熱してトルエンに溶解させた後
に測定を行った。偏ったキラル対称性の破れがサンプル調製法に由来する可能性を考え、調
製法を変えた。(P)-Am-5 と(M)-Am-5 を 1.68 mg ずつ秤量し、固体状態で混合した。トルエ
ン（1.0 mL）を加え、超音波をかけて固体を溶解させてラセミ体溶液 (1.0 × 10-3 M) を調製
した。20 サンプルの CD を測定したところ、18 サンプルの測定において波長 315 nm のコッ
トン効果は負であった（Figure 6-21, Table 6-5）。 
 
 
Figure 6-21. -vis spectra of racemic (P)-Am-5/(M)-Am-5 (1:1) from three different lots 
of samples in toluene (total 1.0 × 10-3 M) at 25 °C. CD and UV-vis analyses were conducted several 
times for a single lot. CD and UV-vis spectra of the first lot (a, b, c, and d), second lot (e and f), and 







Table 6-5. The amounts of (P)-Am-5 and (M)-Am-5 used in mixing experiment in the solid state. 20 
samples were prepared from three different lots of samples. 
 
 
＜再精製サンプルおよび異なる CD 装置を用いた実験＞ 
 ラセミ体(P)-Am-5/(M)-Am-5 溶液を再精製した後に実験を行った（Figure 6-22, Table 6-6）。
(P)-Am-5 と(M)-Am-5 を 5.04 mg ずつ秤量し、トルエン（3.0 mL）に溶解させてラセミ体溶
液（1.0 × 10-3 M）を調製した。次にトルエンを減圧留去し、シリカゲルカラムクロマトグラ
フィー（トルエン/酢酸エチル 1:1）で精製した。カラムクロマトグラフィー後の混合溶媒を
減圧留去して黄色の固体を得た。この固体の THF 溶液にヘキサンを加えて再沈殿し、再精
製したラセミ体の固体を得た。再精製後のラセミ体の固体 3.36 mg にトルエン 1.0 mL を加
えて調製したラセミ体溶液（1.0 × 10-3 M）を 25 °C で CD 測定したが、315 nm のコットン
効果は負であった。3 回行った全ての実験で偏ったキラル対称性の破れが見られた。 
 偏ったキラル対称性の破れが CD 装置由来である可能性を考え、同研究科の他研究室にあ







Figure 6-22. -vis (b) spectra of racemic (P)-Am-5/(M)-Am-5 (1:1) in toluene (total 
1.0 × 10-3 M) at 25 °C. All samples were re-purified by silica gel chromatography and recrystallization. 
 
Table 6-6. The amounts of (P)-Am-5 and (M)-Am-5 in solutions of racemic (P)-Am-5/(M)-Am-5, 




Figure 6-23. -vis (b) spectra of racemic (P)-Am-5/(M)-Am-5 (1:1) in toluene (total 
1.0 × 10-3 M) at 25 °C. The sample was measured with a different model of CD instrument (JASCO J-
820 spectropolarimeter).  
 
＜異なる混合比のサンプルによる対称性の破れ＞ 




5 の混合比を 40:60 から 60:40 の間で変えたサンプルの CD を測定した。混合比を変えた実
験が可能であるのは、ラセミ化しないラセミ体を用いる本系の利点である。(P)-Am-5 と(M)-
Am-5 の混合比を 40:60、45:55、55:45 および 60:40 としたトルエン溶液（1.0 × 10-3 M）を調
製し、25 °C で CD を測定すると、全 16 サンプルが 315 nm に負のコットン効果を示した
（Figure 6-25, Table 6-7）。315 nm の値を混合比に対してプロットした（Figures 6-24 赤四
角,青四角）。混合比 50:50 の実験については固体状態の混合実験（Figure 6-21）の結果を加え
た。値の絶対値は混合比が 50:50、すなわち(P)-Am-5/(M)-Am-5 混合物がラセミ体に近づ





Figure 6-24. Biased chiral symmetry breaking in the different-mixing-ratio experiments shown 
by(315 nm)/ratio profiles of (P)-Am-5/(M)-Am-5 in toluene (total 1.0 × 10-3 M) at 25 °C. The 
toluene solutions of (P)-Am-5/(M)-Am-5 with the mixing ratios of 40:60, 45:55, 50:50, 55:45, and 
60:40 were analyzed by CD. The green squares indicate theof (P)-Am-5/(M)-Am-5 (50:50) 
mixtures. The red and blue squares indicate theof (P)-Am-5/(M)-Am-5 of 60:40 and 55:45 





Figure 6-25. -vis spectra of (P)-Am-5/(M)-Am-5 mixtures in the ratio of 60:40 (a and b), 
40:60 (c, e, f, and g), 55:45 (h and i), and 45:55 (j and k) in toluene (total 1.0 × 10-3 M) at 25 °C. (d) 
Expansion of (c). 
 
Table 6-7. The amounts of (P)-Am-5 and (M)-Am-5 used in the experiments with different ratios of 












 (P)-Am-5 および(M)-Am-5 は加熱・冷却によりランダムコイルとホモ二重ラセンの間で可
逆的に構造変化した（第 5 章）。13 そこで、異なる構造状態の(P)-Am-5 溶液と(M)-Am-5 溶
液を混合してラセミ体溶液を調製した。(M)-Am-5 はトルエン中（1.0 × 10-3 M）、70 °C 以上
でランダムコイルであることを CD 測定で確認した（Figure 6-26）。また、25 °C 以下ではホ
モ二重ラセンを形成する。13  
(P)-Am-5 のランダムコイル溶液（1.0 × 10-3 M, トルエン, 70 °C, 0.80 mL）を(M)-Am-5 のホ
モ二重ラセン溶液（1.0 × 10-3 M, トルエン, 25 °C, 0.80 mL）に加えてラセミ体(P)-Am-5/(M)-
Am-5 溶液を調製した（Figure 6-27, Procedure I）。このラセミ体溶液の CD スペクトルは 315 
nm に負のコットン効果を示した（Figure 6-28a, b, State X）。サンプル調製時の添加順序を逆
にした。すなわち、(M)-Am-5 のホモ二重ラセン溶液を(P)-Am-5 のランダムコイル溶液に加
えてラセミ体溶液を調製した（Figure 6-27, Procedure II）。このラセミ体溶液も 315 nm に負
のコットン効果を示した（Figure 6-29a, b, Procedure II）。次に、構造状態の組み合わせを逆に
した。すなわち、(P)-Am-5 のホモ二重ラセン溶液（1.0 × 10-3 M, トルエン, 25 °C, 0.80 mL）
と(M)-Am-5 のランダムコイル溶液（1.0 × 10-3 M, トルエン, 70 °C, 0.80 mL）を混合した（Figure 
6-27, Procedure III, IV）。ラセミ体溶液の CD スペクトルは添加順序にかかわらず 315 nm に
正のコットン効果を示した（Figure 6-28a, b, State Y; Figure 6-29c, d）。調製法 I から IV を用
いた実験についてそれぞれ 2 回ずつ測定を行い、再現性を確認した（Figure 6-29）。 












Figure 6-26. CD (a) and UV-vis (b) spectra of (M)-Am-5 in toluene (1.0 × 10-3 M). CD and UV-vis 
spectra were obtained after settled for each time shown in parentheses to confirm the steady states. 
 
 
Figure 6-27. Procedure of homo-double-helix/random-coil mixing experiment using racemic (P)-Am-
5/(M)-Am-5 in toluene (1:1, total 1.0 × 10-3 M) at 25 °C. Procedure I: A solution of (P)-Am-5 at 70 °C, 
being a random-coil, was added to a solution of (M)-Am-5 at 25 °C, being a homo-double-helix. 
Procedure II: A solution of (M)-Am-5 at 25 °C, being a homo-double-helix, was added to a solution 
of (P)-Am-5 at 70 °C, being a random-coil. Procedure III: A solution of (P)-Am-5 at 25 °C, being a 
homo-double-helix, was added to solution of (M)-Am-5 at 70 °C, being a random-coil. Procedure IV: 
A solution of (M)-Am-5 at 70 °C, being a random-coil, was added to a solution of (P)-Am-5 at 25 °C, 
being a homo-double-helix. The solutions at the states X and Y were heated at 90 °C and cooled at 







Figure 6-28. CD and UV-vis spectra of homo-double-helix/random-coil mixing experiment using 
racemic (P)-Am-5/(M)-Am-5 in toluene (1:1, total 1.0 × 10-3 M) at 25 °C stochastically giving the 
states X and Y. Then, heating and cooling of the states X and Y gave the state X. (a, b) CD and UV-
vis spectra in the states X and Y. (c, d) CD and UV-vis spectra in the state X, which was obtained by 





Figure 6-29. Homo-double-helix/random-coil mixing experiments. Racemic (P)-Am-5/(M)-Am-5 
(1:1) in toluene (total 1.0 × 10-3 M) were prepared by mixing a solution of (P)-Am-5 (1.0 × 10-3 M) 
and a solution of (M)-Am-5 (1.0 × 10-3 M). CD (a) and UV-vis (b) spectra of (P)-Am-5/(M)-Am-5 
prepared by procedures I and II. CD (c) and UV-vis (d) spectra of (P)-Am-5/(M)-Am-5 prepared by 
procedures III and IV. 
 






 調製法 I および II で得た状態 X は 315 nm に負のコットン効果を与えた（Figures 6-28a, b; 
6-29a, b）。この状態 X を 90 °C で 30 分加熱した後に 25 °C に冷却すると、4 回中 3 回の実験
で CD スペクトルは 315 nm に負のコットン効果を示した（Figures 6-27, 6-28c, d 赤線, 6-30a, 
b）。また、調製法 III および IV で得た状態 Y は 315 nm に正のコットン効果を与えた（Figures 
6-28a, b; 6-29c, d）。この状態 Y を 90 °C で加熱した後に 25 °C に冷却すると、負のコットン






Figure 6-30. CD and UV-vis spectra of racemic (P)-Am-5/(M)-Am-5 (1:1) in toluene (total 1.0 × 10-3 
M) prepared by procedure I, II, III, and IV after heating at 90 °C and cooling at 25 °C. (a) CD and (b) 
UV-vis spectra after heating and cooling the samples prepared by procedures I and II. (c) CD and (d) 
UV-vis spectra after heating and cooling the samples prepared by procedures III and IV. 
 
 調製法 I および III で得た確率論的なキラル対称性の破れを示すラセミ体(P)-Am-5/(M)-
227 
 
Am-5 溶液を 90 °C で 20 分間加熱した後に、1 K/min で 25 °C に冷却した。4 回中 3 回の実験






Figure 6-31.(320 nm)/temperature (a) and320 nm)/temperature (b) profiles under 
heating/cooling rate of 1 K/min using racemic (P)-Am-5/(M)-Am-5 (1:1) in toluene (total 1.0 × 10-3 
M) prepared by the procedures I and III. Equilibrium states in the(320 nm)/temperature profile are 
shown by purple dots (Figure S7). 
 











のみである。ラセミ体(P)-Am-5/(M)-Am-5 はヘテロ二重ラセンに 5+5 個のヘリセンを有し、
擬鏡像異性体混合物(P)-Am-4/(M)-Am-5 は 4+5 個のヘリセンを有する。擬鏡像異性体混合物
(P)-Am-4/(M)-Am-5 は、三次元構造がほぼ鏡像の関係にあるヘテロ二重ラセン B と C を与
えたので、同じ鎖長のヘリセンオリゴマーの組み合わせであるラセミ体(P)-Am-5/(M)-Am-5
も鏡像の関係にある 2 種類のヘテロ二重ラセンを形成すると考えられる（Figure 6-32）。 
ラセミ体(P)-Am-5/(M)-Am-5 は 90 °C においてランダムコイル状態であり、CD 不活性で
ある。90 °C から 70 °C に冷却するとヘテロ二重ラセンを形成した。擬鏡像異性体混合物(P)-
Am-4/(M)-Am-5 の場合と同じく、自己触媒反応が進行する。ここで不斉増幅が起こり、片方
のキラリティーを有するヘテロ二重ラセンが優先して生成したことで、対称性の破れが発現





Figure 6-32. A proposed mechanism of chiral symmetry breaking of racemic (P)-Am-5/(M)-Am-5 in 
the self-assembly, which induces asymmetric perturbation, amplification by self-catalysis, 
enhancement by sonication. The enantiomeric hetero-double-helixes P* and M* are formed. 
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同じ冷却刺激を与えると 1 回目と 2 回目で異なる分子構造を与えた。一回目の冷却に対
しては準安定状態のランダムコイルのまま構造変化しない。一方、同じ冷却を二回目に
与えた時にはラセン二量体形成が進行した。分子が一回目の冷却を記憶し、数 1,2 を数













4 量体と(M)-5 量体を混合した擬鏡像異性体混合物は、(P)-4 量体と(M)-5 量体同士で会
合したヘテロ二重ラセンを形成した。ヘテロ二重ラセンにはラセンの巻き方向の異なる






















General methods. Melting points were determined with a Yanagimoto micro melting point apparatus 
without correction. Elemental analyses were conducted with Yanaco CHN CORDER MT-6. Optical 
rotations were measured on a JASCO P-1010 digital polarimeter. IR spectra were measured on a 
JASCO FT/IR-400 spectrophotometer. 1H NMR, 13C NMR, and 19F NMR spectra were recorded on a 
Varian Mercury (1H, 400 MHz; 13C, 100 MHz; 19F, 376 MHz). 1H NMR spectra taken in CDCl3 ( 
7.26) and DMSO-d6 ( 2.50) was referenced to the residual solvents. 
13C NMR spectra taken in CDCl3 
( 77.0) and DMSO-d6 ( 39.5) were referenced to the residual solvents. 
19F NMR spectra was recorded 
with trifluoroacetic acid as an external standard ( 79.0). Low- and High-resolution mass spectra 
were recorded on a JEOL JMS DX-303, or a JEOL JMS AX-700 spectrometer. FAB mass spectra were 
recorded on a JEOL JMS DX-303, or a JEOL JMS AX-700 spectrometer by using 3-nitrobenzyl 
alcohol (NBA) matrix. MALDI TOF-MS spectra were recorded on a Perseptive Biosystems VoyagerTM 
DE observing with negative ion mode and using -cyano-4-hydroxycinnamic acid as a matrix. CD 
spectra were measured on a JASCO J-720 spectropolarimeter. Vapor pressure osmometry (VPO) was 
conducted with a KNAUER K-7000 molecular weight apparatus using benzyl as a standard. Gel 
permeation chromatography (GPC) was conducted with a Recycling Preparative HPLC LC-908 or 
LC-918 (Japan Analytical Industry, Co. Ltd.). Dynamic light scattering determined at 173° scattering 
angle were observed by a Zetasizer Nano S90. Refractive indexes (633 nm) of solution were obtained 
using a double beam differential refractometer DRM-1021 (Otsuka Electronics) to transform the DLS 
intensity distribution to the number distribution by the Mie theory. UV-vis absorption (633 nm) of 
solution was obtained by a Beckman DU 640 to transform the DLS intensity distribution to the number 
distribution by the Mie theory. 
 
Chapter 1-2. 
(M)-5,8-Bis(trifluoromethylsulfonyloxy)-1,12-dimethylbenzo[c]phenanthrene (M)-14. Under an 
argon atmosphere, to a solution of (M)-11 (2.75 g, 8.81 mmol) in dichloromethane (115 mL) was added 
m-chloroperbenzoic acid (6.08 g, 35.2 mmol) at 0 °C, and the mixture was stirred at room temperature 
for 5 h. The reaction was quenched by adding saturated aqueous sodium thiosulfate, and the organic 
materials were extracted with dichloromethane. The organic layer was washed with water, brine and 
dried over sodium sulfate. The solvent was evaporated under reduced pressure giving (M)-12, which 
was used for the next step without further purification. Under argon atmosphere, to a mixture of (M)-
12 and potassium carbonate (3.65 g 26.4 mmol) was added degassed methanol (80 mL) at 0 °C, and 
the mixture was stirred at room temperature for 2 h. The reaction was quenched by adding 1 M aqueous 
hydrochloric acid and saturated aqueous ammonium chloride, and the organic materials were extracted 
with ethyl acetate. The organic layer was washed with brine and dried over sodium sulfate. The solvent 
was evaporated under reduced pressure giving (M)-13, which was used for the next step without further 
purification. Under an argon atmosphere, to a solution of (M)-13 in dichloromethane (85 mL) were 
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added triethylamine (7.4 mL, 52.9 mmol) and trifluoromethanesulfonic acid anhydride (4.4 mL, 26.4 
mmol) at 100 °C. After stirring at 0 °C for 3 h, the reaction was quenched by adding 2 M aqueous 
hydrochloric acid, and the organic materials were extracted with dichloromethane three times. The 
organic layer was washed with saturated aqueous sodium hydroxyl carbonate, water, brine, and dried 
over sodium sulfate. The solvent was evaporated under reduced pressure, and purification by silica gel 
chromatography (hexane:toluene:ethyl acetate = 10:10:1) gave (M)-14 (3.51 g, 6.35 mmol, 3 steps 
72%). Mp 3941 °C (CHCl3-hexane). []
26
D 117 (c 1.00, CHCl3). LRMS (EI, 70 eV) m/z 552 (M
+, 
55 %), 419 ([M  OTf]+, 100 %), HRMS m/z Calcd for C22H14O6F6S2 : 552.0136, Found: 552.0103, 
Anal. (C22H14F6O6S2) Calcd for: C, 47.83; H, 2.55. Found: C, 47.94; H, 2.78. IR (KBr) 3076, 2968, 
2931, 1425, 1217, 1140 cm1. 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 1.95 (6H, s), 7.57 (2H, d, J = 6 Hz), 7.76 
(2H, t, J = 8 Hz), 7.80 (2H, s), 8.17 (2H, d, J = 9 Hz). 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 23.4, 116.2, 
118.6, 118.7 (q, JCF = 318 Hz), 125.1, 125.9, 127.9, 129.5, 130.5, 131.8, 137.3, 144 9. 
19F NMR (376 
MHz, CDCl3, trifluoroacetic acid (δ 79.0) as an external standard) δ 76.1 (6F, s).
(M)-5,8-Bis(triisopropylsilanylsulfanyl)-1,12-dimethylbenzo[c]phenanthrene (M)-15. Under an 
argon atmosphere, to a mixture of (M)-23 (1.11 g, 2.00 mmol), palladium (Ⅱ) acetate (44.9 mg, 0.200 
mmol), 1,1’-bis(diphenylphosphino)ferrocene (244 mg, 0.440 mmol), sodium tert-butoxide (423 mg, 
4.40 mmol) was added toluene (19 mL) freeze-evacuated three times and triisopropylsilanethiol (1.13 
mL, 10.0 mmol). The mixture was stirred at 100 °C for 1 h. After cooled to room temperature, the 
mixture was diluted with ethyl acetate, then evaporated under reduced pressure, and purification by 
silica gel chromatography (hexane:ethyl acetate = 10:1) gave (M)-15 (884 mg, 1.40 mmol, 70%). Mp 
235236 °C (CHCl3methanol). []
27
D +424 (c 0.90, CHCl3). LRMS (EI, 70 eV) m/z 632.4 (M
+, 
100%), HRMS m/z Calcd for C38H56Si2S2 : 632.3333. Found: 632.3362. Anal. (C38H56Si2S2) Calcd for: 
C, 72.08; H, 8.91. Found: C, 71.92; H, 8.81. IR (KBr) 2943, 2865, 1460, 1242 cm1. 1H NMR (400 
MHz, CDCl3) δ 0.92 (18H, d, J = 8 Hz), 1.08 (18H, d, J = 8 Hz), 1.24 (6H, sept, J = 8 Hz), 1.86 (6H, 
s), 7.39 (2H, d, J = 6 Hz), 7.62 (2H, t, J = 8 Hz), 7.94 (2H, s), 8.84 (2H, d, J = 8 Hz). 13C NMR (100 
MHz, CDCl3) δ 13.2, 18.2, 18.4, 23.2, 124.4, 124.9, 125.9, 128.6, 128.7, 131.5, 131.7, 132.3, 134.8, 
136.2.  
(M)-5,8-Bis(chlorosulfonyl)-1,12-dimethylbenzo[c]phenanthrene (M)-8. Under an argon 
atmosphere, a solution of (M)-15 (577 mg, 0.911 mmol) in tetrahydrofuran (19 mL) was freeze-
evacuated three times. Acetic acid (0.24 mL, 4.19 mmol) and tetrabutylammonium fluoride (1.0 M 
tetrahydrofuran solution, 3.6 mL, 3.64 mmol) were added to the solution at 0 C. After stirred at 0 C 
for 20 min, the reaction was quenched by adding 2 M hydrochloric acid and water, and the organic 
materials were extracted with ethyl acetate three times. The combined organic layer was washed with 
water, brine, and dried over sodium sulfate. Evaporation under reduced pressure gave (M)-16 which 
was used for the next step without further purification. Under an argon atmosphere, to a crude (M)-16 
was added powdered potassium hydroxide (5.11 g, 91.1 mmol). Then under an atmosphere of O2, to 
the mixture was added dimethylformamide (24 mL). After stirred for 5 days at 70 C, removal of 
dimethylformamide in vacuo gave (M)-17, which was used for the next step without further 
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purification. Under an argon atmosphere, thionyl chloride (18 mL) and dimethylformamide (0.17 mL, 
2.20 mmol) were added to (M)-17 at 0 C. Then the mixture was warmed to 60 C, and stirred for 6 h. 
The solvent was removed in vacuo, and the crude organic materials was extracted with 
dichloromethane three times. The combined organic layer was washed with water, brine, and dried 
over sodium sulfate. The solvent was evaporated under reduced pressure, and purification by silica gel 
chromatography (hexane:toluene:ethyl acetate = 10:10:1) gave (M)-8 (263 mg, 0.580 mmol, 3 steps, 
64%). 
Mp 160 °C, decomp (CHCl3hexane). []
27
D 87 (c 0.99, CHCl3). LRMS (EI, 70 eV) m/z 452 (M
+, 
100%), HRMS m/z Calcd for C20H14O4S2Cl2 : 451.9711. Found: 451.9709. IR (KBr) 2974, 2935, 1583, 
1367, 1163 cm1. 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 1.93 (6H, s), 7.66 (2H, d, J = 7 Hz), 7.94 (2H, dd, J 
= 7 Hz, 8 Hz), 8.85 (2H, s), 8.89 (2H, d, J = 8 Hz). 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 23.5, 122.0, 126.1, 
126.9, 129.98, 130.00, 131.0, 131.4, 135.2, 138.4, 139.5. 
(M)-5-{3-(tert-Butoxycarbonylamino)-5-(decyloxycarbonyl)sulfoanilido}-8-chlorosulfonyl-1,12-
dimethylbenzo[c]phenanthrene (M)-10. Under an argon atmosphere, to a solution of (M)-8 (181 mg, 
0.400 mmol) in dichloromethane (27 mL) were added pyridine (0.032 mL, 0.400 mmol) and a solution 
of 9 (157 mg, 0.400 mmol) in dichloromethane (27 mL) at 0 C, and the mixture was stirred at room 
temperature for 12 h. The mixture was concentrated under reduced pressure, and purification by silica 
gel chromatography (hexane:ethyl acetate = 4:1 and 3:1) gave (M)-10 (178 mg, 0.220 mmol, 55%). 
Mp 110.0112 °C (CH2Cl2hexane). []
26
D 6 (c 0.54, CHCl3). MS (FAB, NBA) HRMS m/z Calcd 
for C42H49ClN2O8S2: 808.2619. Found: 808.2625. Anal. (C42H49ClN2O8S2) Calcd for: C, 62.32; H, 
6.10; N, 3.46, Found: C, 62.36; H, 6.26; N, 3.53. IR (KBr) 3361, 3263, 2927, 2854, 1722, 1703, 1342, 
1232, 1153 cm1. 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 0.87 (3H, t, J = 7 Hz), 1.25-1.38 (14H, m), 1.42 (9H, 
s), 1.66 (2H, quint, J = 8 Hz), 1.86 (3H, s), 1.87 (3H, s), 4.19 (2H, t, J = 7 Hz), 6.48 (1H, s), 7.08 (1H, 
s), 7.227.23 (1H, m), 7.34 (1H, s), 7.55 (1H, d. J = 7 Hz), 7.59 (1H, d. J = 7 Hz), 7.817.88 (3H, m), 
8.76 (1H, d, J = 8 Hz), 8.82 (1H, s), 8.84 (1H, s), 8.84 (1H, d, J = 8 Hz). 13C NMR (100 MHz, CDCl3) 
δ 14.1, 22.6, 23.5, 25.9, 28.2, 28.5, 29.2, 29.3, 29.47, 29.50, 31.8, 65.7, 81.3, 113.8, 115.4, 121.8, 126.3, 
126.8, 128.0, 129.2, 129.4, 130.2, 130.3, 130.5, 131.3, 132.5, 131.8, 134.0, 134.1, 137.4, 138.1, 138.2, 
138.7, 139.7, 152.2, 165.6. 
Monomer (M)-Sa-1. Under an argon atmosphere, to a solution of (M)-8 (45.3 mg, 0.100 mmol) in 
dichloromethane (3.0 mL) were added pyridine (0.049 mL, 0.600 mmol) and a solution of 9 (86.4 
mg, 0.220 mmol) in dichloromethane (5.0 mL) at 0 C, and the mixture was stirred at room temperature 
for 18 h. The solvent was evaporated under reduced pressure, and purification by silica gel 
chromatography (hexane:ethyl acetate = 4:1 and 3:1) gave (M)-Sa-1 (98.8 mg, 0.0848 mmol, 85%). 
Mp 111113 °C (CHCl3methanol). []
27
D +26 (c 0.10, CHCl3). MS (FAB, NBA) m/z (M
+). Calcd for 
C64H84N4O12S2: 1164.5527. Found: 1164.5530. Anal. (C64H84N4O12S2) Calcd for: C, 64.95; H, 7.26; 
N, 4.81, Found: C, 65.24; H, 7.25; N, 4.67. UV-vis (CHCl3, 1 × 103 M, 25 C) λmax () 304 nm (6.3 
× 104). CD (CHCl3, 1 × 10
3 M, 25 C) λ () 282 nm (34), 309 nm (-41), 366 nm (22). IR (KBr) 3355, 
3263, 2927, 1701, 1606, 1367, 1230, 1153 cm1. 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 0.86 (6H, t, J = 7 Hz), 
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1.241.36 (28H, m), 1.42 (18H, s), 1.65 (4H, quint, J = 8 Hz), 1.75 (6H, s), 4.20 (4H, t, J = 7 Hz), 6.71 
(2H, s), 7.24 (2H, s), 7.36 (2H, s), 7.43 (2H, d. J = 7 Hz), 7.46 (2H, s), 7.61 (2H, brs), 7.67 (2H, t, J = 
8 Hz), 8.67 (2H, s), 8.69 (2H, d, J = 9 Hz). 13C NMR (100 MHz, CDCl3), δ 14.1, 22.6, 23.4, 25.9, 28.2, 
28.5, 29.2, 29.3, 29.48, 29.50, 31.8, 65.7, 81.2 114.7, 115.7, 116.2, 121.7, 127.4, 127.5, 128.5, 129.7, 
131.2, 131.3, 131.6, 132.5, 133.5, 137.5, 137.7, 139.6, 152.3, 165.8. 
Deprotected monomer (M)-Sa-1H. Under an argon atmosphere, a solution of (M)-Ss-1 (100 mg, 85.8 
mol) in dichloromethane (2.2 mL) was cooled to 0 C. Trifluoroacetic acid (1.0 mL) was added, and 
the mixture was stirred vigorously at room temperature for 2 h. The reaction was quenched by adding 
the mixture to a solution of saturated aqueous sodium bicarbonate and dichloromethane. The organic 
materials were extracted with dichloromethane. The organic layer was washed with water and brine, 
and dried over sodium sulfate. The solvent was evaporated under reduced pressure, and purification 
by silica gel chromatography (hexane:ethyl acetate = 1:1) gave (M)-Sa-1H (80.1 mg, 83.2 mol, 97%). 
Mp 9091 °C (CHCl3hexane). []
26
D +16 (c 0.57, CHCl3). MS (FAB, NBA) m/z ([M + H]
+). Calcd 
for C54H69N4O8S2: 965.4557. Found: 965.4510. Anal. (C54H68N4O80S2) Calcd for: C, 67.19; H, 7.10; 
N, 5.80, Found: C, 67.14; H, 7.04; N, 6.10. IR (KBr) 3384, 3246, 2925, 2854, 1699, 1340, 1151 cm1. 
1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 0.86 (6H, t, J = 7 Hz), 1.241.32 (28H, m), 1.59 (4H, quint, J = 7 Hz), 
1.74 (6H, s), 3.80 (4H, brs), 4.13 (4H, t, J = 7 Hz), 6.78 (2H, s), 6.86 (2H, s), 6.92 (2H, s), 7.42 (2H, 
d. J = 7 Hz), 7.43 (2H, brs), 7.68 (2H, t, J = 8 Hz), 8.53 (2H, s), 8.69 (2H, d, J = 8 Hz). 13C NMR (100 
MHz, CDCl3), δ 14.1, 22.7, 23.4, 25.9, 28.5, 29.2, 29.3, 29.49, 29.54, 31.9, 65.4, 111.3, 112.1, 112.7, 
121.7, 127.2, 127.5, 128.6, 129.9, 130.2, 131.3, 132.1, 133.8, 137.4, 137.8, 147.5, 166.0. 
Dimer (M)-Sa-2. Under an argon atmosphere, to a solution of 18 (26.1 mg, 89.3 mol) in 
dichloromethane (3.0 mL) were added pyridine (0.043 mL, 0.536 mmol) and (M)-10 (188 mg, 0.232 
mmol) in dichloromethane (3.0 mL) at 0 C, and the mixture was stirred at room temperature for 12 h. 
The solvent was evaporated under reduced pressure, and purification by silica gel chromatography 
(hexane:ethyl acetate = 2:1 and 1:1) gave (M)-Sa-2 (159 mg, 88.6 mol, 97%). Mp 156157 C 
(CH2Cl2hexane). []
29
D +55 (c 1.0, CHCl3). MS (MALDI-TOF) Calcd for C101H124N6O18S4 : 1836.8. 
Found: 1836.6. Anal. (C101H124N6O18S4) Calcd for: C, 65.99; H, 6.80; N, 4.57, Found: C, 65.71; H, 
6.75; N, 4.77. IR (KBr) 3357, 3255, 2925, 2854, 1699, 1338, 1151 cm1. 1H NMR (400 MHz, DMSO-
d6) δ 0.690.75 (9H, m), 1.011.20 (42H, m), 1.34 (18H, s), 1.47 (6H, quint, J = 8 Hz), 1.57 (6H, s), 
1.58 (6H, s), 3.833.93 (2H, m), 4.06 (4H, t, J = 6 Hz), 7.13 (2H, d, J = 2 Hz), 7.24 (2H, s), 7.29 (2H, 
d, J = 8 Hz), 7.31 (1H, s), 7.517.56 (6H, m), 7.70 (2H, s), 7.81 (2H, t, J = 8 Hz), 8.60 (2H, d, J = 8 
Hz), 8.80 (2H, d, J = 8 Hz), 8.82 (2H, s), 8.88 (2H, s), 9.48 (2H, s), 11.06 (2H, s), 11.12 (2H, s). 13C 
NMR (100 MHz, DMSO-d6), δ 13.8, 13.9, 22.01, 22.03, 22.7, 25.0, 25.2, 27.8, 28.0, 28.3, 28.5, 28.58, 
28.61, 28.78, 28.83, 31.2, 64.6, 79.5, 112.3, 112.9, 113.7, 121.7, 121.9, 126.7, 127.0, 127.1, 128.3, 
128.5, 129.6, 129.8, 130.49, 130.53, 130.6, 130.7, 130.8, 131.2, 131.4, 133.6, 134.1, 136.8, 136.9, 
138.2, 138.7, 140.6, 152.4, 164.3, 165.0. 
Deprotected dimer (M)-Sa-2H. Under an argon atmosphere, a solution of (M)-Sa-2 (130 mg, 70.7 
mol) in dichloromethane (3.0 mL) was cooled to 0 C. Trifluoroacetic acid (1.3 mL) was added, and 
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the mixture was stirred vigorously at room temperature for 2 h. The reaction was quenched by adding 
the mixture to a solution of saturated aqueous sodium bicarbonate and dichloromethane. The organic 
materials were extracted with dichloromethane. The organic layer was washed with water and brine, 
and dried over sodium sulfate. The solvent was evaporated under reduced pressure, and purification 
by silica gel chromatography (hexane:ethyl acetate = 1:1) gave (M)-Sa-2H (112 mg, 68.2 mol, 97%). 
Mp 127128 C (CH2Cl2hexane). []
25
D +55 (c 0.66, CHCl3). MS (MALDI-TOF) Calcd for 
12C90
13C1H108N6O14S4 : 1637.7. Found: 1637.3. Anal. (C91H108N6O14S4) Calcd for: C, 66.72; H, 6.65; 
N, 5.13, Found: C, 66.46; H, 6.79; N, 5.03. IR (KBr) 3384, 3249, 2925, 2854, 1338, 1151 cm1. 1H 
NMR (400 MHz, DMSO-d6) δ 0.69-0.80 (9H, m), 1.041.16 (42H, m), 1.33 (2H, m), 1.421.45 (4H, 
m), 1.611.63 (12H, m), 3.93 (2H, m), 3.99 (4H, t, J = 6 Hz), 5.39 (4H, brs), 6.616.62 (2H, m), 6.70 
(2H, dd, J = 1 Hz, 3 Hz), 6.79 (2H, d, J = 7 Hz), 7.15 (2H, d, J = 5 Hz), 7.36 (3H, d. J = 6 Hz), 
7.537.60 (4H, m), 7.82 (2H, t, J = 8 Hz), 8.62 (2H, dd, J = 8 Hz,), 8.818.82 (6H, m), 10.74 (2H, s), 
11.14 (2H, brs). 13C NMR (100 MHz, DMSO-d6), δ 13.88, 13.93, 22.0 , 22.1, 22.7, 22.8, 25.0, 25.3, 
27.8, 28.0, 28.3, 28.5, 28.6, 28.7, 28.8, 28.9, 31.2, 31.3, 64.2, 64.7, 107.2, 108.4, 110.0, 112.0, 113.2, 
121.7, 122.1, 126.7, 127.06, 127.11, 128.3, 128.5, 129.7, 129.8, 130.2, 130.5, 131.0, 131.27, 131.34, 
133.7, 134.4, 136.8, 136.9, 138.2, 138.7, 149.6, 164.3, 165.6. 
Trimer (M)-Sa-3. Under an argon atmosphere, to a solution of (M)-Sa-1H (n = 1) (75.2 mg, 78.0 
mol) in dichloromethane (3.0 mL) were added pyridine (0.038 mL, 0.468 mmol) and (M)-10 (188 
mg, 0.232 mmol) in dichloromethane (3.0 mL) at 0 C, and the mixture was stirred at room temperature 
for 18 h. The solvent was evaporated under reduced pressure, and purification by silica gel 
chromatography (hexane:ethyl acetate = 2:1 and 1:1) gave (M)-Sa-3 (180 mg, 71.8 mol, 92%). Mp 
155158 C (CH2Cl2hexane). []
25
D 25 (c 1.1, THF). MS (MALDI-TOF) Calcd for 
12C137
13C1H164N8O24S6 : 2510.0. Found: 2511.5. Anal. (C138H164N8O24S6) Calcd for: C, 66.00; H, 6.58; 
N, 4.46, Found: C, 65.99; H, 6.79; N, 4.46. UV-vis (CHCl3, 1 × 10
3 M, 25 C) λmax () 303 nm (1.7 × 
105). CD (CHCl3, 1 × 10
3 M, 25 C) λ () 281 nm (106), 322 nm (99), 367 nm (46). IR (KBr) 3357, 
3255, 2927, 2854, 1701, 1604, 1338, 1153 cm1. 1H NMR (400 MHz, DMSO-d6) δ 0.68 (6H, t, J = 7 
Hz), 0.73 (6H, t, J = 7 Hz), 0.971.27 (56H, m), 1.27 (4H, m), 1.33 (18H, s), 1.46 (4H, quint, J = 7 
Hz,), 1.50 (6H, s), 1.55 (6H, s), 1.59 (6H, s), 3.87 (4H, t, J = 6 Hz), 4.05 (4H, t, J = 6 Hz), 7.13 (2H, 
s), 7.16 (2H, s), 7.24 (2H, s), 7.277.31 (6H, m), 7.517.56 (8H, m), 7.69 (2H, s), 7.81 (2H, t, J = 8 
Hz), 8.60 (4H, t, J = 7 Hz), 8.788.83 (6H, m), 8.87 (2H, s), 9.48 (2H, s), 11.05 (2H, s), 11.10 (2H, s), 
11.15 (2H, s). 13C NMR (100 MHz, DMSO-d6), δ 14.2, 14.3, 22.39, 22.43, 23.0, 23.09, 23.13, 25.4, 
25.6, 28.1, 28.4, 28.6, 28.87, 28.94, 29.0, 29.1, 29.2, 31.59, 31.62, 65.0, 79.9, 112.4, 112.7, 113.4, 
114.1, 122.1, 122.3, 127.1, 127.4, 127.5, 128.7, 129.0, 130.0, 130.2, 130.8, 130.89, 130.94, 131.3, 
131.6, 131.8, 134.1, 134.5, 137.19, 137.24, 137.3, 138.6, 139.0, 139.1, 141.0, 152.8, 164.7, 165.4. 
Deprotected trimer (M)-Sa-3H. Under an argon atmosphere, a solution of (M)-Sa-3 (175 mg, 69.7 
mol) in dichloromethane (3.0 mL) was cooled to 0 C. Trifluoroacetic acid (1.5 mL) was added, and 
the mixture was stirred vigorously at room temperature for 2 h. The reaction was quenched by adding 
the mixture to a solution of saturated aqueous sodium bicarbonate and dichloromethane. The organic 
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materials were extracted with dichloromethane. The organic layer was washed with water and brine, 
and dried over sodium sulfate. The solvent was evaporated under reduced pressure, and purification 
by silica gel chromatography (hexane:ethyl acetate = 1:1) gave (M)-Sa-3H (151 mg, 65.5 mol, 94%). 
Mp 142144 °C (CH2Cl2hexane). []
23
D +32 (c 0.71, CHCl3). MS (MALDI-TOF) Calcd for 
12C127
13C1H148N8O20S6: 2309.9. Found: 2310.2. Anal. (C128H148N8O20S6 Calcd for: C, 66.52; H, 6.46; 
N, 4.85, Found: C, 66.22; H, 6.46; N, 4.85. IR (KBr) 3249, 2925, 2854, 1336, 1151 cm1. 1H NMR 
(400 MHz, DMSO-d6) δ 0.69 (6H, t, J = 7 Hz), 0.74 (6H, t, J = 7 Hz), 0.991.18 (56H, m), 1.30 (4H, 
m), 1.43 (4H, quint, J = 7 Hz,), 1.52 (6H, s), 1.58 (6H, s), 1.62 (6H, s), 3.90 (4H, t, J = 6 Hz), 4.00 
(4H, t, J = 6 Hz), 5.38 (4H, brs), 6.62 (2H, s), 6.71 (2H, s), 6.79 (2H, s), 7.14 (2H, s), 7.18 (2H, s), 
7.297.34 (6H, m), 7.537.59 (6H, m), 7.81 (2H, t, J = 8 Hz), 8.60 (2H, d, J = 9 Hz,), 8.62 (2H, d, J 
= 9 Hz,), 8.798.85 (8H, m), 10.73 (2H, s), 11.06 (2H, brs). 11.12 (2H, brs). 13C NMR (100 MHz, 
DMSO-d6), δ 13.8, 13.9, 21.99, 22.04, 22.6, 22.7, 22.8, 25.0, 25.2, 27.8, 28.0, 28.3, 28.49, 28.55, 28.62, 
28.7, 28.9, 31.18, 31.23, 64.2, 64.6, 107.2, 108.4, 110.0, 112.1, 113.0, 113.3, 121.7, 122.1, 126.7, 126.8, 
126.9, 127.05, 127.10, 128.2, 128.4, 128.5, 129.6, 129.8, 130.2, 130.45, 130.50, 131.0, 131.27, 131.30, 
131.5, 133.7, 134.4, 136.8, 136.9, 138.2, 138.6, 138.7, 149.6, 164.3, 165.6. 
Tetramer (M)-Sa-4. Under an argon atmosphere, to a solution of (M)-Sa-2H (44 mg, 27.0 mol) in 
dichloromethane (2.0 mL) were added pyridine (0.013 mL, 0.162 mmol) and (M)-10 (59.0 mg, 72.9 
mol) in dichloromethane (2.0 mL) at 0 C, and the mixture was stirred at room temperature for 16 h. 
The solvent was evaporated under reduced pressure, and purification by silica gel chromatography 
(hexane:ethyl acetate = 2:1 and 1:1) gave (M)-Sa-4 (73 mg, 23.0 mol, 85%). Mp 163165 °C 
(CH2Cl2hexane). []
24
D 36 (c 2.8, THF). MS (MALDI-TOF) Calcd for C175H204N10O30S8 : 3181.3. 
Found: 3181.3. Anal. (C175H204N10O30S8) Calcd for: C, 66.01; H, 6.46; N, 4.40, Found: C, 65.72; H, 
6.66; N, 4.23. UV-vis (CHCl3, 5 × 10
4 M, 25 C) λmax () 304 nm (2.3 × 105). CD (CHCl3, 5 × 104 M, 
25 C) λ () 282 nm (146), 321 nm (132), 368 nm (69). IR (KBr) 3369, 3259, 2925, 2854, 1701, 
1336, 1151 cm1. 1H NMR (400 MHz, DMSO-d6) δ 0.620.67 (9H, m), 0.71 (6H, t, J = 7 Hz), 
0.911.27 (70H, m), 1.27 (6H, m), 1.33 (18H, s), 1.471.49 (16H, m), 1.54 (6H, s), 1.58 (6H, s), 3.87 
(6H, brs), 4.05 (4H, t, J = 6 Hz), 7.137.16 (6H, m), 7.247.32 (11H, m), 7.527.56 (10H, m), 7.70 
(2H,s), 7.80 (2H, t, J = 8 Hz), 8.59 (6H, s), 8.788.88 (10H, m), 9.49 (2H, s), 11.07 (2H, s), 11.12 (2H, 
s), 11.17 (4H, s). 13C NMR (100 MHz, DMSO-d6), δ 13.8, 13.9, 22.00, 22.04, 22.6, 22.70, 22.74, 25.0, 
25.2, 27.7, 28.0, 28.2, 28.5, 28.55, 28.63, 28.75, 28.84, 31.1, 31.19, 31.22, 64.6, 79.5, 112.2, 112.9, 
113.7, 121.7, 121.9, 126.7, 127.0, 127.1, 128.3, 128.6, 129.6, 129.8, 130.4, 130.5, 130.9, 131.2, 131.5, 
133.7, 134.1, 136.8, 136.9, 138.2, 138.6, 140.7, 152.4, 164.3, 165.0. 
Deprotected tetramer (M)-Sa-4H. Under an argon atmosphere, a solution of (M)-Sa-4 (141 mg, 44.3 
mol) in dichloromethane (2.0 mL) was cooled to 0 C. Trifluoroacetic acid (1.0 mL) was added, and 
the mixture was stirred vigorously at room temperature for 2 h. The reaction was quenched by adding 
the mixture to a solution of saturated aqueous sodium bicarbonate and dichloromethane. The organic 
materials were extracted with dichloromethane. The organic layer was washed with water and brine, 
and dried over sodium sulfate. The solvent was evaporated under reduced pressure, and purification 
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by silica gel chromatography (hexane:ethyl acetate = 1:1) gave (M)-Sa-4H (128 mg, 43.0 mol, 97%). 
Mp 157158 °C (CH2Cl2hexane). []
25
D +27 (c 0.47, CHCl3). MS (MALDI-TOF) Calcd for 
C165H188N10O26S8 : 2981.1. Found: 2980.7. Anal. (C165H188N10O26S8) Calcd for: C, 66.42; H, 6.35; N, 
4.69, Found: C, 66.22; H, 6.37; N, 4.57. IR (KBr) 3252, 2925, 2854, 1335, 1151 cm1. 1H NMR (400 
MHz, DMSO-d6) δ 0.630.67 (9H, m), 0.72 (6H, t, J = 7 Hz), 0.931.17 (70H, m), 1.29 (6H, m), 1.42 
(4H, quint, J = 6 Hz), 1.48 (6H, s), 1.50 (6H, s), 1.57 (6H, s), 1.61 (6H, s), 3.853.92 (6H, m), 3,99 
(4H, t, J = 6 Hz), 5.39 (4H, brs), 6.62 (2H, s), 6.71 (2H, s), 6.80 (2H, s), 7.147.18 (6H, m), 7.267.39 
(9H, m), 7.527.54 (8H, m), 7.81 (2H, t, J = 8 Hz), 8.61 (6H, t, J = 9 Hz), 8.818.85 (10H, m), 10.75 
(2H, s), 11.14 (6H, brs). 13C NMR (100 MHz, DMSO-d6), δ 13.8, 13.9, 22.0, 22.1, 22.67, 22.73, 22.8, 
25.0, 25.3, 27.8, 28.0, 28.3, 28.5, 28.6, 28.7, 28.8, 28.9, 31.2, 31.3, 64.2, 64.6, 107.1, 108.4, 110.0, 
112.0, 113.0, 121.7, 122.1, 126.8, 127.0, 127.1 128.3, 129.7, 130.2, 130.45, 130.52, 131.0, 131.3, 131.5, 
133.7, 134.4, 136.9, 138.2, 138.7, 149.7, 164.3, 165.6. 
Pentamer (M)-Sa-5. Under an argon atmosphere, to a solution of (M)-Sa-3H (187 mg, 80.9 mol) in 
dichloromethane (4.0 mL) were added pyridine (0.039 mL, 0.486 mmol) and (M)-10 (191 mg, 0.236 
mmol) in dichloromethane (4.0 mL) at 0 C, and the mixture was stirred at room temperature for 13 h. 
The solvent was evaporated under reduced pressure, and purification by silica gel chromatography 
(hexane:ethyl acetate = 2:1 and 1:1) gave (M)-Sa-5 (296 mg, 76.8 mol, 95%). Mp 175176 °C 
(CH2Cl2hexane). []
25
D 5 (c 1.3, CHCl3). MS (MALDI-TOF) Calcd for C212H244N12O36S10 : 3853.5. 
Found: 3853.1. Anal. (C212H244N12O36S10) Calcd for: C, 66.02; H, 6.38; N, 4.36, Found: C, 65.85; H, 
6.57; N, 4.07. UV-vis (CHCl3, 5 × 10
4 M, 25 C) λmax () 304 nm (2.8 × 105). CD (CHCl3, 5 × 104 M, 
25 C) λ () 281 nm (171), 321 nm (159), 368 nm (86). IR (KBr) 3253, 2925, 2852, 1699, 1392, 
1335, 1149 cm1. 1H NMR (400 MHz, DMSO-d6) δ 0.610.67 (12H, m), 0.70 (6H, t, J = 7 Hz), 
0.931.18 (84H, m), 1.261.27 (8H, m), 1.33 (18H, s), 1.461.57 (34H, m), 3.87 (8H, m), 4.05 (4H, 
t, J = 6 Hz), 7.147.16 (8H, m), 7.247.32 (14H, m), 7.497.56 (12H, m), 7.70 (2H,s), 7.80 (2H, d, J 
= 8 Hz), 8.598.61 (8H, m), 8.788.88 (12H, m), 9.48 (2H, s), 11.05 (2H, s), 11.1011.14 (8H, m). 
13C NMR (100 MHz, DMSO-d6), δ 13.7, 13.76, 13.82, 21.9, 21.95, 22.00, 22.6, 22.67, 22.70, 24.9, 
25.2, 27.7, 27.9, 28.2, 28.46, 28.48, 28.52, 28.6, 28.69, 28.73, 28.8, 31.1, 31.15, 31.19, 64.6, 79.4, 
112.3, 113.0, 113.7, 121.7, 126.7, 126.9, 127.1, 128.3, 129.6, 130.4, 130.8, 131.2, 131.3, 131.4, 133.7, 
133.8, 134.1, 136.8, 136.9, 138.2, 138.6, 140.6, 152.4, 164.3, 165.0. 
Deprotected pentamer (M)-Sa-5H. Under an argon atmosphere, a solution of (M)-Sa-5 (199 mg, 51.6 
mol) in dichloromethane (4.0 mL) was cooled to 0 C. Trifluoroacetic acid (2.0 mL) was added, and 
the mixture was stirred vigorously at room temperature for 2 h. The reaction was quenched by adding 
the mixture to a solution of saturated aqueous sodium bicarbonate and dichloromethane. The organic 
materials were extracted with dichloromethane. The organic layer was washed with water and brine, 
and dried over sodium sulfate. The solvent was evaporated under reduced pressure, and purification 
by silica gel chromatography (hexane:ethyl acetate = 2:3) gave (M)-Sa-5H (185 mg, 50.6 mol, 98%). 
Mp 167168 °C (CH2Cl2hexane). []
24
D +17 (c 0.45, CHCl3). MS (MALDI-TOF) Calcd for 
12C200
13C2H228N12O32S10 : 3655.4. Found: 3655.4. Anal. (C202H228N12O32S10) Calcd for: C, 66.35; H, 
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6.28; N, 4.60, Found: C, 66.19; H, 6.27; N, 4.61. IR (KBr) 3253, 2925, 2854, 1394, 1338, 1335, 1151 
cm1. 1H NMR (400 MHz, DMSO-d6) δ 0.64 (6H, t, J = 7 Hz), 0.66 (6H, t, J = 7 Hz), 0.72 (6H, t, J = 
7 Hz), 0.931.16 (84H, m), 1.28 (8H, m), 1.42 (4H, quint, J = 7 Hz), 1.471.50 (18H, m), 1.57 (6H, 
s), 1.61 (6H, s), 3.883.90 (8H, m), 3.99 (4H, t, J = 6 Hz), 5.38 (4H, brs), 6.61 (2H, s), 6.70 (2H, s), 
6.79 (2H, s), 7.137.18 (8H, m), 7.267.34 (12H, m), 7.527.54 (10H, m), 7.81 (2H, t, J = 8 Hz), 
8.598.63 (8H, m), 8.808.84 (12H, m), 10.74 (2H, s), 11.1311.15 (8H, m). 13C NMR (100 MHz, 
DMSO-d6), δ 13.79, 13.81, 13.9, 21.97, 21.99, 22.04, 22.6, 22.7, 22.8, 24.96, 24.99, 25.2, 27.8, 28.0, 
28.2, 28.3, 28.5, 28.55, 28.63, 28.7, 28.8, 28.9, 31.1, 31.18, 31.23, 64.2, 64.6, 107.2, 108.4, 110.0, 
112.0, 113.0, 121.7, 122.1, 126.7, 127.0, 127.1, 128.3, 129.6, 130.4, 130.5, 131.0, 131.3, 131.5, 133.7, 
134.4, 136.8, 138.2, 138.7, 149.6, 164.3, 165.6. 
Hexamer (M)-Sa-6. Under an argon atmosphere, to a solution of (M)-Sa-4H (187 mg, 80.9 mol) in 
dichloromethane (3 mL) were added pyridine (0.016 mL, 0.201 mmol) and (M)-10 (191 mg, 0.236 
mmol) in dichloromethane (3 mL) at 0 C, and the mixture was stirred at room temperature for 16 h. 
The solvent was evaporated under reduced pressure, and purification by silica gel chromatography 
(hexane:ethyl acetate = 2:1 and 1:1) gave (M)-Sa-6 (138 mg, 30.5 mol, 91%). Mp 177178 °C 
(CH2Cl2hexane). []
25
D 4 (c 0.88, CHCl3). MS (MALDI-TOF) Calcd for 
12C247
13C2H284N14O42S12 : 
4527.7. Found: 4528.2. Anal. (C249H284N14O42S12) Calcd for: C, 66.02; H, 6.32; N, 4.33, Found: C, 
65.98; H, 6.21; N, 4.38. UV-vis (CHCl3, 5 × 10
4 M, 25 C) λmax () 304 nm (3.0 × 105). CD (CHCl3, 
5 × 104 M, 25 C) λ () 282 nm (199), 321 nm (164), 368 nm (103). IR (KBr) 3253, 2925, 2852, 
1699, 1394, 1149 cm1. 1H NMR (400 MHz, DMSO-d6) δ 0.590.74 (21H, m), 0.921.19 (98H, m), 
1.26 (10 H, m), 1.33 (18H, s), 1.461.56 (40H, m), 3.87 (10H, brs), 4.01 (4H, t, J = 6 Hz), 7.147.33 
(27H, m), 7.487.56 (14H, m), 7.70 (2H,s), 7.79 (2H, d, J = 8 Hz), 8.60 (10H, s), 8.788.88 (14H, m), 
9.48 (2H, s), 11.05 (2H, s), 11.14 (10H, m). 13C NMR (100 MHz, DMSO-d6), δ 13.7, 13.76, 13.81, 
21.9, 21.96, 22.01, 22.6, 22.7, 25.0, 25.2, 27.7, 27.9, 28.2, 28.49, 28.53, 28.6, 28.69, 28.74, 28.8, 31.1, 
31.16, 31.19, 64.6, 79.4, 112.2, 113.0, 113.7, 121.7, 126.7, 127.0, 127.1, 128.3, 129.6, 130.4, 130.9, 
131.2, 131.4, 133.7, 133.8, 134.1, 136.8, 138.2, 138.7, 140.7, 152.4, 164.3, 165.0. 
Heptamer (M)-Sa-7. Under an argon atmosphere, to a solution of (M)-Sa-5H (102 mg, 27.9 mol) in 
dichloromethane (2 mL) were added pyridine (0.014 mL, 0.167 mmol) and (M)-10 (84.5 mg, 0.104 
mmol) in dichloromethane (2 mL) at 0 C, and the mixture was stirred at room temperature for 20 h. 
The solvent was evaporated under reduced pressure, and purification by silica gel chromatography 
(hexane:ethyl acetate = 2:1 and 1:1) gave (M)-Sa-7 (128 mg, 24.6 mol, 88%). Mp 179181 C 
(CH2Cl2hexane). []
25
D 2 (c 1.4, CHCl3).MS (MALDI-TOF) Calcd for 
12C283
13C3H324N16O48S14 : 
5201.0. Found: 5200.9. Anal. (C286H324N16O48S14) Calcd for: C, 66.00; H, 6.58; N, 4.46, Found: C, 
65.70; H, 6.72; N, 4.47. UV-vis (CHCl3, 5 × 10
4 M, 25 C) λmax () 304 nm (4.2 × 105). CD (CHCl3, 
5 × 104 M, 25 C) λ () 281 nm (264), 320 nm (245), 368 nm (130). IR (KBr) 3253, 2925, 2852, 
1699, 1392, 1149 cm1. 1H NMR (400 MHz, DMSO-d6) δ 0.590.66 (18H, m), 0.70 (6H, t, J = 7 Hz), 
0.921.18 (112H, m), 1.25 (12H, m), 1.33 (18H, s), 1.461.57 (46H, m), 3.87 (12H, m), 4.05 (4H, t, J 
= 6 Hz), 7.137.16 (12H, m), 7.247.32 (20H, m), 7.497.56 (16H, m), 7.69 (2H,s), 7.80 (2H, t, J = 8 
241 
 
Hz), 8.598.60 (12H, s), 8.788.87 (16H, m), 9.48 (2H, s), 11.0511.14 (14H, m). 13C NMR (100 
MHz, DMSO-d6), δ 13.7, 13.77, 13.82, 21.9, 21.96, 22.00, 22.6, 22.7, 24.9, 25.2, 27.7, 27.9, 28.2, 
28.48, 28.52, 28.6, 28.68, 28.72, 28.8, 31.1, 31.16, 31.19, 64.6, 79.4, 112.3, 113.0, 113.7, 121.7, 126.7, 
126.9, 127.1, 128.3, 129.6, 130.4, 130.8, 131.3, 131.4, 133.7, 133.8, 134.1, 136.8, 138.2, 138.6, 140.6, 
152.4, 164.3, 165.0. 
Deprotected heptamer (M)-Sa-7H. Under an argon atmosphere, a solution of (M)-Sa-7 (137 mg, 26.3 
mol) in dichloromethane (3.0 mL) was cooled to 0 C. Trifluoroacetic acid (1.0 mL) was added, and 
the mixture was stirred vigorously at room temperature for 1 h. The reaction was quenched by adding 
the mixture to a solution of saturated aqueous sodium bicarbonate and dichloromethane. The organic 
materials were extracted with dichloromethane. The organic layer was washed with water and brine, 
and dried over sodium sulfate. The solvent was evaporated under reduced pressure, and purification 
by silica gel chromatography (hexane:ethyl acetate = 2:3) gave (M)-Sa-7H (128 mg, 25.5 mol, 97%). 
Mp 179182 C (CH2Cl2hexane). []
26
D +15 (c 0.54, CHCl3). MS (MALDI-TOF) Calcd for 
C276H308N16O44S14 : 4997.8. Found: 4997.9. Anal. (C276H308N16O44S14) Calcd for: C, 66.27; H, 6.21; 
N, 4.59, Found: C, 66.13; H, 6.21; N, 4.48. IR (KBr) 3253, 2924, 2852, 1335, 1147 cm1. 1H NMR 
(400 MHz, DMSO-d6) δ 0.580.65 (18H, m), 0.70 (6H, t, J = 7 Hz), 0.931.17 (112H, m), 1.26 (14H, 
m) 1.461.60 (44H, m), 3.87 (12H, m), 3,984.00 (4H, m), 5.39 (4H, brs), 6.62 (2H, s), 6.71 (2H, s), 
6.80 (2H, s), 7.147.33 (32H, m), 7.53 (12H, m), 7.81 (2H, t, J = 8 Hz), 8.598.61 (12H, m), 8.818.84 
(16H, m), 10.75 (2H, s), 11.16 (12H, m). 13C NMR (100 MHz, DMSO-d6), δ 13.77, 13.79, 13.9, 21.96, 
21.98, 22.04, 22.6, 22.7, 22.8, 25.0, 25.3, 27.8, 28.0, 28.2, 28.3, 28.51, 28.55, 28.6, 28.7, 28.8, 28.9, 
31.1, 31.18, 31.22, 64.2, 64.6, 107.2, 108.4, 110.0, 112.0, 113.0, 121.7, 126.8, 127.0, 127.1, 128.3, 
129.6, 130.4, 131.0, 131.3, 131.5, 133.7, 134.4, 136.8, 138.2, 138.7, 149.6, 164.3, 165.6. 
Nonamer (M)-Sa-9. Under an argon atmosphere, to a solution of (M)-Sa-7H (104 mg, 20.8 mol) in 
dichloromethane (2 mL) were added pyridine (0.010 mL, 0.125 mmol) and (M)-10 (48.0 mg, 59.3 
mol) in dichloromethane (2 mL) at 0 C, and the mixture was stirred at room temperature for 24 h. 
The solvent was evaporated under reduced pressure, and purification by silica gel chromatography 
(hexane:ethyl acetate = 2:1 and 1:1) gave (M)-Sa-9 (116 mg, 17.7 mol, 85%). Mp 186187 C 
(CH2Cl2hexane). []
26
D 6 (c 0.74, CHCl3). MS (MALDI-TOF) Calcd for C360H404N20O60S18 : 6542.4. 
Found: 6542.7. Anal. (C360H404N20O60S18) Calcd for: C, 66.03; H, 6.22; N, 4.28, Found: C, 65.77; H, 
6.46; N, 4.24. UV-vis (CHCl3, 5 × 10
4 M, 25 C) λmax () 304 nm (5.1 × 105). CD (CHCl3, 5 × 104 M, 
25 C) λ () 281 nm (337), 320 nm (314), 368 nm (158). IR (KBr) 3255, 2925, 2854, 1724, 1701, 
1392, 1151 cm1. 1H NMR (400 MHz, DMSO-d6) δ 0.560.63 (24H, m), 0.67 (6H, t, J = 7 Hz), 
0.911.17 (140H, m), 1.26 (16H, m), 1.32 (18H, s), 1.451.55 (58H, m), 3.87 (16H, m), 4.024.05 
(4H, m), 7.147.33 (42H, m), 7.537.56 (20H, m), 7.71 (2H, s), 7.79 (2H, t, J = 6 Hz), 8.60 (16H, s), 
8.788.89 (20H, m), 9.49 (2H, s), 11.0711.16 (18H, m). 13C NMR (100 MHz, DMSO-d6), δ 13.7, 
13.77, 13.81, 21.9, 21.97, 22.01, 22.6, 25.0, 25.3, 27.8, 28.0, 28.2, 28.50, 28.55, 28.6, 28.70, 28.75, 
28.8, 31.1, 31.17, 31.20, 64.6, 79.5, 112.1, 113.0, 113.6, 121.7, 126.7, 127.0, 128.3, 129.6, 130.4, 130.9, 






Mixing experiment.  
A solution of (M)-Sa-4 in 1,3-difluorobenzene (2.0 mL, 5.0×10-4 M) was prepared by dissolving (M)-
Sa-4 (3.2 mg) in 1,3-difluorobenzene (2.0 mL) with sonication and heating at 65 °C for 10 min. A part 
of the solution (0.2 or 0.4 mL) was transfered to a round cell, heated at 70 °C (60 min), cooled at 50 °C 
(20 min), cooled at 45 °C (480 min), and heated at 50 °C (90 min), providing a helix-dimer solution. 
Another portion of the solution was transferred in a flask, heated at 70 °C (10 min), and cooled at 50 °C 
(10 min), providing an S-random-coil solution. To the helix-dimer solution in the cell adjusted to 50 °C, 
the S-random-coil solution was added in a ratio of 1:2 (helix-dimer:random-coil = 0.4 mL:0.8 mL) or 
1:4 (helix-dimer:random-coil = 0.2 mL:0.8 mL), and the solution was allowed to settle for 180 min for 
CD analysis (Figures 2-9 and 2-10). 
 
Mixing experiments at 35, 40, 43, and 45 °C. A solution of (M)-Sa-4 in 1,3-difluorobenzene (2.0 mL, 
5.0×10-4 M) was prepared by dissolving (M)-Sa-4 (3.2 mg) in 1,3-difluorobenzene (2.0 mL) with 
sonication and heating at 65 °C for 10 min. A part of the solution (0.4 mL) was transfered to a round 
cell, heated at 70 °C (60 min), cooled at 50 °C (20 min), and cooled at 45 °C (480 min), providing a 
helix-dimer solution. Another portion (0.8 mL) of the solution was transferred to a flask, heated at 
70 °C (10 min), and cooled at 50 °C (10 min), providing an S-random-coil solution. The S-random-
coil solution was cooled at 45 °C for 5 min, and was added to the helix-dimer solution in the cell in a 
ratio of 1:2 (helix-dimer random-coil = 0.4 mL:0.8 mL), and the solution was settled for 180 min for 
CD analysis (Figures 2-14 and 2-15). 
 
Mixing experiments at 55 and 60 °C. A solution of (M)-Sa-4 in 1,3-difluorobenzene (2.0 mL, 5.0×10-
4 M) was prepared by dissolving (M)-Sa-4 (3.2 mg) in 1,3-difluorobenzene (2.0 mL) with sonication 
and heating at 65 °C for 10 min. A part of the solution (0.4 mL) was transfered to a round cell, heated 
at 70 °C (60 min), cooled at 50 °C (20 min), cooled at 45 °C (480 min), and heated at 55 °C (120 min), 
providing a helix-dimer solution. Another portion (0.8 mL) of the solution was transferred to a flask, 
heated at 70 °C (10 min), and cooled at 55 °C (10 min), providing an S-random-coil solution. The S-
random-coil solution was added to the helix-dimer solution in the cell in a ratio of 1:2 (helix-
dimer:random-coil = 0.4 mL:0.8 mL), and the solution was settled for 180 min for CD analysis (Figures 
2-14 and 2-15). 
   The same experiment was conducted at 60 °C, in which a helix-dimer solution was prepared by  
treating (M)-Sa-4 solution (0.4 mL) in a round cell as follows: Heated at 70 °C (60 min), cooled at 
50 °C (20 min), cooled at 45 °C (480 min), and heated at 60 °C (400 min) (Figures 2-14 and 2-15). 
 
Mixing experiments at 6.0 × 10-4 M. A solution of (M)-Sa-4 in 1,3-difluorobenzene (2.0 mL, 6.0 × 
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10-4 M) was prepared by dissolving (M)-Sa-4 (3.8 mg) in 1,3-difluorobenzene (2.0 mL) with sonication 
and heating at 65 °C for 10 min. A part of the solution (0.4 mL) was transfered to a round cell, heated 
at 70 °C (60 min), cooled at 50 °C (20 min), cooled at 45 °C (480 min), and heated at 50 °C (130 min), 
providing a helix-dimer solution. Another portion (0.8 mL) of the solution was transferred to a flask, 
heated at 70 °C (10 min), and cooled at 50 °C (10 min), providing an S-random-coil solution. The S-
random-coil solution was added to the helix-dimer solution in the cell in a ratio of 1:2 (helix-
dimer:random-coil = 0.4 mL:0.8 mL), and the mixture was settled for 180 min at 50 °C for CD analysis 
(Figures 2-16 and 2-17). 
 
Background experiment. A solution of (M)-Sa-4 in 1,3-difluorobenzene (2.0 mL, 5.0 × 10-4 M) was 
prepared by dissolving (M)-Sa-4 (3.2 mg) in 1,3-difluorobenzene (2.0 mL) with sonication and heating 
at 65 °C for 10 min. The solution was heated at 70 °C (60 min), cooled at 50 °C (20 min), cooled at 
45 °C (480 min), and heated at 50 °C (90 min), providing a helix-dimer solution. A portion of the 
helix-dimer solution (0.4 mL) was transferred to a round cell at 50 °C, to which another portion of the 
helix-dimer solution (0.8 mL) was added at 50 °C, and CD spectra was obtained at 50 °C for 180 min 
(Figure 2-13a). No change of spectra was observed. 
A solution of (M)-Sa-4 in 1,3-difluorobenzene (2.0 mL, 5.0 × 10-4 M) was prepared by dissolving (M)-
Sa-4 (3.2 mg) in 1,3-difluorobenzene (2.0 mL) with sonication and heating at 65 °C for 10 min. The 
solution was heated at 70 °C (60 min), and cooled at 50 °C (20 min), providing an S-random-coil 
solution. A portion of the S-random-coil solution (0.4 mL) was transferred to a round cell at 50 °C, to 
which another portion of the S-random-coil solution (0.8 mL) was added, and CD analysis was 




Constant rate cooling-heating experiment. Typical procedures (Figure 3-4): A solution of (M)-Sa-4 
in 1,3-difluorobenzene (6.0 × 10-4 M) was first heated at 70 C, and settled at the temperature for 10 
min. The solution was then cooled from 70 to 42 C at a rate of 0.25 K/min. The temperature was 
increased from 42 to 50 C; decreased from 50 to 42 C; increased from 42 to 50 C; decreased from 
50 to 42 C at a rate of 0.25 K/min. Other constant rate cooling-heating experiments were conducted 
according to this procedure (Figures 3-5, 3-6, and 3-7). 
 
Repeated constant rate (0.25 K/min) cooling-heating 42/50 °C experiment of (M)-Sa-4 in 1,3-
difluorobenzene (6.0 × 10-4 M) with waiting period at 50 °C for 20 min (Figure 3-8). A solution of 
(M)-Sa-4 in 1,3-difluorobenzene (6.0 × 10-4 M) was first heated at 70 C, and settled at the temperature 
for 10 min. The solution was cooled from 70 to 50 C at a rate of 0.25 K/min and settled at the 
temperature for 20 min. Then, the temperature was decreased from 50 to 42 C; increased from 42 to 
50 C; decreased from 50 to 42 C; increased from 42 to 50 C; decreased from 50 to 42 C; increased 
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from 42 to 70 C at a rate of 0.25 K/min. The same procedure of cooling-heating between 42 and 50 
C with waiting period at 50 C for 20 min was conducted. 
 
Constant rate (0.25 K/min) cooling-heating 42/50 °C experiment of (M)-Sa-4 in 1,3-
difluorobenzene (6.0 × 10-4 M) with waiting period at 50 °C for 30 min between first and second 
cooling (Figure 3-9). A solution of (M)-Sa-4 in 1,3-difluorobenzene (6.0 × 10-4 M) was first heated at 
70 C, and settled at the temperature for 10 min. The solution was cooled from 70 to 42 C; heated 




Determination of equilibrium state. S-random-coil state in 1,3-difluorobenzene (0.5 mM), where all 
the molecules are random-coil, was determined in Chapter 1 by =150 cm-1M-1 at 320 nm. S-helix-
dimer, where all the molecules are helix-dimer not containing random-coil was also determined 
previously by= +980 cm-1M-1. The equilibrium states (0.5 mM) at 48 °C was determined by= 
+750 cm-1M-1.  
Equilibrium states (0.7 mM) at 44 °C, 46 °C, and 48 °C were determined as follows. A solution of (M)-
Sa-4 in 1,3-difluorobenzene (0.7 mM) was prepared by dissolving (M)-Sa-4 in 1,3-difluorobenzene 
with sonication and heating at 65 °C for 10 min. The solution was transfered to a round cell, heated at 
70 °C (20 min), cooled at 45 °C (480 min), and then 5 °C (120 min). Then, the solution was heated to 
25 °C (120 min), 44 °C (60 min), 46 °C (80 min), and 48 °C (80 min). At each temperature, the solution 
was allowed to settle for the time noted in parentheses to obtain steady states, when change was 
less than 2 M-1cm-1 within a 10 min period. Then, the equilibrium states at 44 °C, 46 °C, and 48 °C 
were analysed by CD, and +880, +860, and +820 cm-1M-1 at 320 nm were obtained, respectively 
(Figure 4-8a). 
Equilibrium states (0.6 mM) at 44 °C, 46 °C, and 48 °C were determined as follows. A solution (0.6 
mM) was transfered to a round cell, heated at 70 °C (20 min), cooled at 45 °C (410 min), and cooled 
at 5 °C (200 min). Then, the solution was heated to 25 °C (100 min), 44 °C (100 min), 46 °C (70 min), 
and 48 °C (100 min). At each temperature, the solution was allowed to settle for the times noted in 
parentheses to obtain steady states, when change was less than 2 M-1cm-1 within a 10 min period. 
Then, the equilibrium states at 44 °C, 46 °C, and 48 °C were analysed by CD, and850, +820, and 
+790 cm-1M-1 at 320 nm were obtained, respectively (Figure 4-8b). 
Equilibrium states (0.4 mM) at 44 °C, 46 °C, and 48 °C were determined as follows. A solution (0.4 
mM) was transfered to a round cell, heated at 70 °C (20 min), cooled at 41 °C (350 min), and cooled 
at 5 °C (200 min). Then, the solution was heated to 25 °C (80 min), 44 °C (200 min), 46 °C (180 min), 
and 48 °C (120 min). At each temperature, the solution was allowed to settle for the times described 
in parentheses to obtain steady states, whenchange was less than 2 M-1cm-1 within a 10 min period. 
Then, the equilibrium states at 44 °C, 46 °C, and 48 °C was analysed by CD, and+730, +680, and 
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+630 cm-1M-1 at 320 nm were obtained, respectively (Figure 4-8c). 
Equilibrium states (0.3 mM) at 44 °C, 46 °C, and 48 °C were determined as follows. A solution (0.3 
mM) was transfered to a round cell, heated at 70 °C (20 min), cooled at 39 °C (390 min), and cooled 
at 5 °C (120 min). Then, the solution was heated to 25 °C (80 min), 44 °C (120 min), 46 °C (150 min), 
and 48 °C (120 min). At each temperature, the solution was allowed to settle for the times described 
in parentheses to obtain steady states, whenchange was less than 2 M-1cm-1 within a 10 min period. 
Then, the equilibrium states at 44 °C, 46 °C, and 48 °C was analysed by CD, and +590, +540, and 
+480 cm-1M-1 at 320 nm were obtained, respectively (Figure 4-8d). 
 
<Thermal oscillation experiments> 
47/49 °C oscillation. A solution (1,3-difluorobenzene, 0.7, 0.6, 0.5, 0.4, and 0.3 mM) of (M)-Sa-4 was 
heated at 70 °C to prepare S-random-coil solution, where essentially all the molecules are random-coil 
without containing helix-dimer. Each solution was cooled to 47 °C at a constant rate of 0.25 K/min. At 
47 °C, cooling was stopped, and then the solution was heated at 49 °C and cooled at 47 °C repeatedly 
three times at the same rate (Figure 4-3).  value at 320 nm was followed. 
 
45/47 °C oscillation. A solution (1,3-difluorobenzene, 0.7, 0.6, 0.5, 0.4, and 0.3 mM) of (M)-Sa-4 was 
heated at 70 °C to prepare S-random-coil solution, where essentially all the molecules are random-coil 
without containing helix-dimer. Each solution was cooled to 45 °C at a constant rate of 0.25 K/min. At 
45 °C, cooling was stopped, and then the solution was heated at 47 °C and cooled at 45 °C repeatedly 
three times at the same rate (Figures 4-5a and 4-5b). 
 
43/45 °C oscillation. A solution (1,3-difluorobenzene, 0.7, 0.6, 0.5, 0.4, and 0.3 mM) of (M)-Sa-4 was 
heated at 70 °C to prepare S-random-coil solution, where essentially all the molecules are random-coil 
without containing helix-dimer. Each solution was cooled to 43 °C at a constant rate of 0.25 K/min. At 
43 °C, cooling was stopped, and then the solution was heated at 45 °C and cooled at 43 °C repeatedly 
three times at the same rate (Figures 4-5c and 4-5d). value at 320 nm was followed. 
 
47-49 °C oscillation experiment starting from an S-helix-dimer state. A solution (1,3-
difluorobenzene, 0.5 mM) of (M)-Sa-4 was heated at 70 °C (20 min), cooled to 45°C (480 min), and 
then cooled to 5 °C, which was allowed to settle for 140 min providing an S-helix-dimer state. The 
solution was heated to 49 °C at a constant rate of 0.25 K/min. At 49 °C, heating was stopped, and the 
solution was cooled at 47 °C and heated at 49 °C repeatedly three times at the same rate (Figures 4-9a 
and 4-9b). An experiment at 0.7 mM was also conducted (Figures 4-9c and 4-9d). 
 
<Concentration amplification experiment without oscillation> 
Concentration increase experiment from 0.5 to 0.7 mM (Figure 4-11). A solution of (M)-Sa-4 (1.0 
mL, 0.5 mM) in 1,3-difluorobenzene was heated at 70 °C to prepare an S-random-coil solution, and 
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was cooled to 50 °C giving –150 cm-1M-1 at 320 nm. The solution was allowed to settle for 5 min. 
Another solution containing random-coil (M)-Sa-4 in toluene (0.20 mL, 6.6 mM) was prepared at 
50 °C, and a part of the solution (34 L) was added to the above m-difluorobenzene solution of (M)-
Sa-4 at 50 °C, which increased the concentration of (M)-Sa-4 from 0.5 to 0.7 mM. The resulted solution 
was allowed to settle at the same temperature, andvalue at 320 nm was followed.  
 
Concentration increase experiment from 0.5 to 0.6 mM (Figure 4-13). A solution of (M)-Sa-4 (1.0 
mL, 0.5 mM) in 1,3-difluorobenzene was heated at 70 °C to prepare an S-random-coil solution, and 
was cooled to 50 °C giving –150 cm-1M-1 at 320 nm. The solution was allowed to settle for 5 min. 
Another solution containing random-coil (M)-Sa-4 in toluene (0.20 mL, 6.6 mM) was prepared at 
50 °C, and a part of solution (17L) was added to the above m-difluorobenzene solution of (M)-Sa-4 
at 50 °C, which increased the concentration of (M)-Sa-4 from 0.5 to 0.6 mM The resulted solution was 
allowed to settle at the same temperature, andvalues at 320 nm was followed.  
 
Concentration increase/decrease experiment from 0.5 to 0.7 to 0.5 mM (Figure 4-17). A solution 
of (M)-Sa-4 (1.0 mL, 0.5 mM) in 1,3-difluorobenzene was heated at 70 °C to prepare an S-random-
coil solution in a round cell, and was cooled to 50 °C giving –150 cm-1M-1 at 320 nm. The m-
difluorobenzene solution was allowed to settle for 5 min. A toluene solution containing random-coil 
(M)-Sa-4 (0.20 mL, 6.6 mM) was prepared at 50 °C in a vial, and a part of solution (34L) was added 
to the above m-difluorobenzene solution of (M)-Sa-4 at 50 °C, which increased the concentration of 
(M)-Sa-4 from 0.5 to 0.7 mM The solution was allowed to settle for 15 min. Then, 1,3-difluorobenzene 
(0.42 mL) was added to decrease the concentration of (M)-Sa-4 from 0.7 to 0.5 mM. The solution was 
allowed to settle at the same temperature for analysis of values at 320 nm. 
 
Control experiment adding toluene. A solution of (M)-Sa-4 (1.0 mL, 0.5 mM) in 1,3-
difluorobenzene was heated at 70 °C to prepare an S-random-coil solution in a round cell, and was 
cooled to 50 °C giving –150 cm-1M-1 at 320 nm. The 1,3-difluorobenzene solution was allowed to 
settle for 5 min, and then to the solution was added toluene (34 L) at 50 °C, which decrease the 
concentration of (M)-Sa-4 from 0.5 to 0.48 mM. The solution was allowed to settle for CD analysis 
(Figure 4-14). 
 
<Characterization of (M)-Sa-4 in toluene at 6.6 mM> 
VPO analysis. A solution of (M)-Sa-4 (1.0 mL, 6.6 mM) in toluene was heated at 50 °C, and VPO 
analysis was conducted at the same temperature. VPO provided an apparent molecular weight of (3.3 
± 0.1) x 103 (calcd. 3184), which indicated monomeric random-coil state of (M)-Sa-4. 
 
CD analysis of diluted toluene solution. A solution of (M)-Sa-4 (0.20 mL, 6.6 mM) in toluene was 
prepared. A portion of the solution (0.10 mL) was transfered into a round cell, and heated at 50 °C (20 
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min). Then, the solution was quickly diluted to 1.0 mM by adding toluene (0.56 mL), and immediately 
analyzed by CD at 50 °C (Figure 4-15a).  
 
CD analysis of spin-coated films. A solution of (M)-Sa-4 (0.20 mL, 6.6 mM) in toluene was heated 
at 50 °C, which was spin-coated on a quartz plate at 750 rpm for 120 sec. After dried in vacuo, CD 




Synthesis of aminomethylenehelicene oligomers was conducted as our previous work.13 
 
(M)-5-{3-(tert-Butoxycarbonylamino)-5-(decyloxycarbonyl)anilido}-8-hydroxymethyl-1,12-
dimethylbenzo[c]phenanthrene (M)-43 Under an argon atmosphere, to a solution (M)-11 (189 mg, 
606 μmol) in dichloromethane (5 ml) were added spacer unit 9 (242 mg, 617 μmol) in dichloromethane 
(7 ml) and acetic acid (42 l, 732 mol) at room temperature, and the mixture was stirred at room 
temperature for 7 h. The reaction mixture was evaporated under reduced pressure. Under an argon 
atmosphere, to the residue in tetrahydrofuran/methanol (2:1, 16.5 ml) was added sodium borohydride 
(685 μg, 18 mmol) at 0°C, and the mixture was stirred at 0 °C for 1 h. The reaction was quenched by 
adding water and saturated aqueous ammonium chloride, and the organic materials were extracted with 
ethyl acetate. The organic layer was washed with water and brine, and dried over sodium sulfate. The 
solvent was evaporated under reduced pressure, and purification by silica gel chromatography(hexane : 
ethyl acetate = 4:1 to 2:1) gave (M)-43 (238mg, 344 μmol, 57%). 
MS (FAB, NBA) Calcd for C44H54N2O5(M
+): 690.4033. Found: 690.4034. Anal. (C44H54N2O5) Calcd 
for: C, 76.49; H, 7.88; N, 4.05%. Found: C, 76.39; H, 7.97; N, 4.06%. Mp 149-150 C. []D
19 +12.5 
(c 1.0, THF). IR (KBr) 3396, 2954, 2925, 2854, 1708, 1691, 1232, 1163 cm-1. 1H NMR (400 MHz, 
CDCl3)  0.87 (t, J = 7.0 Hz, 3H), 1.19-1.44 (m, 14H), 1.50 (s, 9H), 1.71 (quint, J = 7.1 Hz, 2H), 1.85 
(br s, 1H), 1.96 (s, 3H), 1.97 (s, 3H), 4.27 (t, J = 6.8 Hz, 2H), 4.31 (br s, 1H), 4.87 (d, J = 13.6 Hz, 
1H), 4.94 (d, J = 13.6 Hz, 1H), 5.25 (d, J = 13.2 Hz, 1H), 5.33 (d, J = 13.2 Hz, 1H), 6.48 (s, 1H), 7.11 
(s, 1H), 7.15 (s, 1H), 7.31 (br s, 1H), 7.43 (d, J = 7.2 Hz, 2H), 7.60 (t, J = 8.4 Hz, 1H), 7.62 (t, J = 7.8 
Hz, 1H), 7.80 (s, 1H), 7.81 (s, 1H), 8.06 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 8.13 (d, J = 8.4 Hz, 1H). 13C NMR (100 
MHz, CDCl3) 14.1, 22.6, 23.4, 23.5, 25.9, 28.3, 28.6, 29.23, 29.26, 29.48, 29.51, 31.8, 46.3, 63.5, 
65.1, 80.6, 106.7, 108.2, 108.7, 120.7, 120.8, 124.3, 125.2, 125.4, 125.9, 126.0, 128.20, 128.21, 130.3, 
130.6, 131.4, 131.6, 131.8, 131.9, 132.8, 135.4, 136.8, 136.9, 139.5, 148.9, 152.7, 166.8. 
 
Synthesis of building block (M)-42. Under an argon atmosphere, to a solution of (M)-43 (238 mg, 
345 μmol) in dichloromethane (40 ml) was added Dess-Martin reagent (155 mg, 365 mol) at 0 °C. 
The mixture was stirred at room temperature for 1 h. The reaction was quenched by adding 1M sodium 
thiosulfate, and the organic materials were extracted with dichloromethane. The organic layer was 
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washed with water and brine, and dried over sodium sulfate. The solvent was evaporated under reduced 
pressure, and purification by silica gel chromatography (hexane : ethyl acetate = 4:1) gave (M)-42 (205 
mg, 0.298 mmol, 86 %). LRMS (EI, 70eV) m/z 688.2 (M+, 0.1%), HRMS m/z Calcd for C44H52N2O5 : 
688.3876. Found: 688.3860. Anal. (C44H52N2O5) Calcd for: H, 7.61 %; C, 76.71 %; N, 4.07 %, Found: 
H, 7.56 %; C, 76.76 %; N, 3.84 %. IR (KBr) 3369, 2954, 2925, 2854, 1689, 1608, 1543, 1450, 1390, 
1367, 1333, 1318, 1232, 1159, 771 cm-1. []D
20 +159 (c 0.10, CHCl3). Mp 54-56 °C. 
1H NMR (400 
MHz, CDCl3)  0.88 (3H, t, J = 6.8 Hz), 1.25 (12H, s), 1.34-1.35 (2H, m), 1.49 (18H, s), 1.67 (2H, 
quint, J = 7.1Hz), 1.91 (6H, s), 4.22 (2H, t, J = 6.6 Hz), 4.85 (1H, d, J = 14.8 Hz ), 4.90 (1H, d, J = 
14.8 Hz), 6.90 (1H, s), 7.13 (1H, s), 7.37 (1H, s), 7.44 (1H, d, J = 8.0 Hz), 7.45 (1H, d, J = 8.0 Hz), 
7.66 (2H, t, J = 8.0 Hz), 7.75 (1H, s), 8.00 (1H, s), 8.06 (1H, d, J = 8.0 Hz), 9.18 (1H, d, J = 8.0 Hz), 
10.2 (1H, s). 13C NMR (100 MHz, CDCl3)  14.0, 22.6, 23.3, 23.4, 25.9, 28.2, 28.5, 29.1, 29.2, 29.4(2 
peaks), 31.8, 45.8, 65.0, 80.5, 106.7, 108.1, 108.8, 120.7, 122.2, 124.5, 127.5, 127.7, 128.4, 128.8, 
129.2, 129.6, 130.1, 130.4, 131.3, 131.4, 131.9, 132.0, 133.8, 136.1, 137.6, 137.9, 139.6, 148.7, 
152.8,166.7 , 192.8. 
 
Typical procedures for the synthesis of Aminomethylenehelicene Oligomers (M)-Am-n (n = 2-5). 
Under an argon atmosphere,to (M)-Am-nH (1-3) and (M)-42 (2.5 eq.) in tetrahydrofuran/methanol 
(2:1) was added acetic acid (3 eq) at room temperature, and the mixture was stirred at room temperature 
for 2 days. The mixture was evaporated under reduced pressure. Under an argon atmosphere, to the 
mixture in dichloromethane was added sodium triacetoxyborohydride (30 eq.) at 0 °C, and the mixture 
was stirred vigorously at room temperature for 3 h. The reaction was quenched by adding saturated 
aqueous sodium hydrogen carbonate, and the organic materials were extracted with dichloromethane. 
The organic layer was washed with water and brine, and dried over sodium sulfate. The solvent was 
evaporated under reduced pressure, and purification by silica gel chromatography (tetrahydrofuran 
mixed with 1% triethylamine) gave (M)-Am-n. 
 
Typical procedures for the synthesis of Diamine (M)-Am-nH (n = 1-3). Under an argon atmosphere, 
a solution of (M)-Am-n in dichloromethane was cooled to 0 °C. Trifluoroacetic acid was added, and 
the mixture was stirred at room temperature for 2 h. The reaction was quenched by adding the mixture 
to a solution of saturated aqueous sodium hydrogen carbonate and dichloromethane, and the organic 
materials were extracted with dichloromethane. The organic layer was washed with water and brine, 
and dried over sodium sulfate. The solvent was evaporated under reduced pressure, and purification 
by silica gel chromatography (tetrahydrofuran mixed with 1% triethylamine) gave (M)-Am-nH (n = 
1-3). 
 
Monomer (M)-Am-1. MS (FAB, NBA) Calcd for C66H88N4O8 (M
+): 1064.6602. Found: 1064.6614. 
Anal. (C66H88N4O8) Calcd for: C, 74.40; H, 8.33; N, 5.26%. Found: C, 74.34; H, 8.27; N, 5.37%. Mp 
127-128 C. []D




1H NMR (400 MHz, CDCl3)  0.86 (t, J = 6.8 Hz, 6H), 1.19-1.44 (m, 28H), 1.49 (s, 18H), 1.71 (quint, 
J = 7.1 Hz, 4H), 1.97 (s, 6H), 4.25 (t, J = 6.8 Hz, 4H), 4.27 (br s, 2H), 4.83 (d, J = 13.6 Hz, 2H), 4.92 
(d, J = 13.2 Hz, 2H), 6.51 (s, 2H), 7.10 (s, 2H), 7.16 (s, 2H), 7.29 (br s, 2H), 7.43 (d, J = 7.2 Hz, 2H), 
7.59 (t, J = 7.6 Hz, 2H), 7.78 (s, 2H), 8.05 (d, J = 8.4 Hz, 2H). 13C NMR (100 MHz, CDCl3) 14.1, 
22.7, 23.5, 26.0, 28.3, 28.7, 29.26, 29.28, 29.51, 29.53, 31.9, 46.5, 65.1, 80.6, 106.7, 108.2, 108.8, 
120.9, 125.4, 125.5, 126.1, 128.3, 130.6, 131.4, 131.8, 132.0, 133.0, 137.0, 139.5, 148.9, 152.6, 166.7. 
 
Dimer (M)-Am-2. MS (MALDI TOF) m/z Calcd for C105H132N6O10: 1637.00. Found: 1659.02. Anal. 
(C105H132N6O10) Calcd for: H, 8.12%; C, 76.98%; N, 5.13%, Found: H, 8.29%; C, 76.77%; N, 5.11%. 
[]D
20 +77 (c 0.10, THF). Mp 107-109 °C. IR (KBr) 3404, 2940, 2925, 2854, 1704, 1608, 1525, 1452, 
1390, 1367, 1335, 1306, 1234, 1159, 769, 679 cm-1. 1H NMR (400 MHz, CDCl3)  0.84-0.89 (9H, m), 
1.26 (36H, s), 1.36-1.39 (6H, m), 1.49 (18H, s), 1.67-1.73 (6H, m), 1.94 (6H, s), 1.95 (6H, s), 4.15 
(4H, s), 4.24 (6H, t, J = 7 .4 Hz), 4.73-4.88 (8H, m), 6.18 (1H, s), 6.61 (2H, s), 6.90 (2H, d, J = 1.6 
Hz), 7.09 (2H, s), 7.21 (2H, s), 7.26 (2H, s), 7.40 (4H, t, J = 8.0 Hz), 7.54 (2H, t, J = 8.0 Hz), 7.57 (2H, 
t, J = 8.0 Hz), 7.71 (2H, s), 7.72 (2H, s), 8.04(4H, d, J = 8.0 Hz). 13C NMR (100 MHz, CDCl3)  14.1, 
22.6, 23.5, 26.0, 28.3, 28.6, 29.2, 29.3, 29.5, 31.8, 46.4, 46.5, 65.0, 65.1, 80.5, 100.9, 103.9, 106.8, 
108.2, 108.8, 120.8, 125.2, 125.3, 125.9, 128.1, 128.2, 130.6, 130.7, 131.4, 131.7, 131.8, 131.9, 133.2, 
132.9, 133.2, 136.9, 139.5, 148.9, 149.3,152.7 , 166.7, 167.4. 
 
Trimer (M)-Am-3. MS (MALDI TOF) m/z Calcd for C144H176N8O12: 2209.34. Found: 2231.81. Anal. 
(C144H176N8O12) Calcd for: H, 8.02%; C, 78.22%; N, 5.07%, Found: H, 7.89%; C, 78.22%; N, 5.09%.  
[]D
20 +77 (c 0.10, THF). Mp 111-113 °C IR (KBr) 3411, 2970, 2925, 2852, 1714, 1606, 1516, 1454, 
1396, 1367, 1343, 1232, 1159, 769, 679 cm-1. 1H NMR (400 MHz, CDCl3)  0.84-0.90 (12H, m), 1.25 
(18H, s), 1.26 (30H, s), 1.34-1.37 (8H, m), 1.49 (18H, s), 1.66-1.71 (8H, m), 1.93 (6H, s), 1.94 (6H, 
s), 1.95 (6H, s), 4.14 (6H, s), 4.20-4.24 (8H, m), 4.67-4.85 (12H, m), 6.13 (2H, s), 6.63 (2H, s), 6.89 
(4H, s), 7.08 (2H, s), 7.22 (4H, s), 7.36-7.41 (6H, m), 7.49-7.57 (6H, m), 7.65-7.69 (6H, m), 7.99-8.02 
(6H, m). 13C NMR (100 MHz, CDCl3)  14.1, 22.6, 23.5, 25.9, 28.3, 28.6, 29.2, 29.5, 31.8, 46.4, 64.9, 
65.1, 65.2, 80.5, 100.8, 103.8, 106.7, 108.1, 108.7, 120.8, 125.3, 126.0, 128.2, 130.5, 131.4, 131.7, 
131.9, 132.3, 132.9, 133.2, 136.8, 139.5, 148.8, 149.3, 152.6, 166.7, 167.3.  
 
Tetramer (M)-Am-4. MS (MALDI TOF) m/z Calcd for C183H220N10O14: 2781.68. Found: 2804.76. 
Anal. (C183H220N10O14) Calcd for: H, 7.97 %; C, 78.96 %; N, 5.03 %, Found: H, 7.98 %; C, 78.82 %; 
N, 5.18 %. Mp 127-129 []D
20 +89 (c 0.10, THF ). IR (KBr) 3419, 2970, 2925, 2854, 1714, 1606, 
1514, 1454, 1392, 1367, 1331, 1306, 1232, 1159, 768, 679 cm-1. 1H NMR (400 MHz, CDCl3)  0.83-
0.89 (15H, m), 1.23 (24H, s), 1.25 (36H, s), 1.33-1.35 (10H, m), 1.48 (18H, s), 1.65-1.70 (10H, m), 
1.92 (12H, s), 1.93 (6H, s), 1.94 (6H, s), 4.12 (8H, s), 4.19-4.23 (10H, m), 4.71-4.84 (16H, m), 6.12 
(3H, s), 6.57 (2H, s), 6.88 (6H, s), 7.07 (2H, s), 7.19 (4H, s), 7.35-7.40 (8H, m), 7.48-7.56 (8H, m), 
7.66-7.69 (8H, m), 7.98-8.01 (8H, m). 13C NMR (100 MHz, CDCl3)  14.1, 22.6, 23.5, 25.9, 28.3, 28.6, 
250 
 
29.3, 29.5, 31.8, 46.3, 64.9, 65.1, 80.4, 100.8, 103.9, 106.7, 108.2, 108.8, 120.8, 125.2, 125.3, 125.9, 
128.1, 130.6, 131.4, 131.7, 131.8, 132.3, 133.0, 133.2, 136.8, 139.4, 148.9, 149.3, 152.6, 166.7, 167.2.  
 
Pentamer (M)-Am-5. MS (MALDI TOF) m/z Calcd for C222H264N12O16: 3354.02 Found: 3385.02. 
Anal. (C222H264N12O16) Calcd for: H, 7.93%; C, 79.44%; N, 5.01%, Found: H, 7.89%; C, 79.17%; N, 
5.14%. Mp 123-126 °C. []D
20 +103 (c 0.10, THF). IR (KBr) 3423, 2970, 2924, 2852, 1716, 1606, 
1510, 1448, 1390, 1367, 1331, 1308, 1230, 1157, 767, 679 cm-1. 1H NMR (400 MHz, CDCl3)  0.81-
0.87 (18H, m), 1.21 (36H, s), 1.23 (36H, s), 1.33 (12H, m), 1.47 (18H, s), 1.62-1.68 (12H, m), 1.90 
(18H, s), 1.92 (6H, s), 1.93 (6H, s), 4.10 (10H, s), 4.20 (12H, t, J = 7.2 Hz), 4.68-4.79 (20H, m), 6.08 
(2H, s), 6.13 (2H, s), 6.54 (2H, s), 6.86 (8H, s), 7.05 (2H, s), 7.17 (4H, s), 7.34-7.39 (10H, m), 7.47-
7.55 (10H, m), 7.64-7.68 (10H, m), 7.96-8.00 (10H, m). 13C NMR (100 MHz, CDCl3) 14.2, 22.6, 
23.5, 26.0, 28.3, 28.7, 29.3, 29.5(2 peak), 29.7, 31.9, 46.5, 65.0, 65.1, 80.6, 100.8, 104.0, 106.7, 108.2, 
108.6, 108.7, 120.8, 125.3, 125.4, 126.0, 128.2, 130.6, 131.4, 131.8, 132.0, 132.4, 133.0, 133.2, 136.8, 
139.5, 148.9, 149.3, 152.2, 152.6, 166.7, 167.3.

(P)-5-{3-(tert-Butoxycarbonylamino)-5-(decyloxycarbonyl)anilido}-8-hydroxymethyl-1,12-
dimethylbenzo[c]phenanthrene (P)-43.Anal. (C44H54N2O5) Calcd for: C, 76.33; H, 7.90; N, 4.09%. 
Found: C, 76.39; H, 7.97; N, 4.06%. []D
19 16 (c 1.0, THF).
Building block (P)-42. Anal. (C44H52N2O5) Calcd for: H, 7.55; C, 76.66 %; N, 4.09 %, Found: H, 
7.56 %; C, 76.76 %; N, 3.84 %. []D
24 143 (c 1.0, CHCl3).
Monomer (P)-Am-1. Anal. (C66H88N4O8) Calcd for: H, 8.25%; C, 74.330%; N, 5.40%. Found: C, 
74.34; H, 8.27; N, 5.37%. []D
22 29 (c 0.44, CHCl3).
Dimer (P)-Am-2. Anal. (C105H132N6O10) Calcd for: H, 8.22%; C, 76.89%; N, 5.11%, Found: H, 8.19%; 
C, 76.88%; N, 5.10%. []D
23 55 (c 0.30, THF).
Trimer (P)-Am-3. Anal. (C144H176N8O12) Calcd for: H, 8.24%; C, 78.27%; N, 5.10%, Found: H, 
8.02%; C, 78.35%; N, 5.11%. []D
23 68 (c 1.0, THF). 
Tetramer (P)-Am-4. Anal. (C183H220N10O14) Calcd for: H, 7.97 %; C, 78.96 %; N, 5.03 %, Found: H, 
7.88 %; C, 79.05 %; N, 5.10 %. []D
24 95 (c 1.0, THF).  
Pentamer (P)-Am-5. Anal. (C222H264N12O16) Calcd for: H, 7.93; C, 79.44; N, 5.01, Found: H, 7.90%; 
C, 79.17%; N, 5.14%. []D




Job plots experiments of hetero-double-helix B (Figure 5-21). (P)-Am-4/(M)-Am-5 (total 
concentration 1.0 × 10-3 M) mixture in the ratio of 3:1, 2:1, 1:1, 1:2, and 1:3: (P)-Am-4 (2.09 mg, 7.5 
× 10-4 mmol) and (M)-Am-5 (0.84 mg, 2.5 × 10-4 mmol) for 3:1 solution; (P)-Am-4 (1.86 mg, 6.7 × 
10-4 mmol) and (M)-Am-5 (1.12 mg, 3.3 × 10-4 mmol) for 2:1 solution; (P)-Am-4 (1.39 mg, 5.0 × 10-
4 mmol) and (M)-Am-5 (1.68 mg, 5.0 × 10-4 mmol) for 1:1 solution; (P)-Am-4 (0.93 mg, 3.3 × 10-4 
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mmol) and (M)-Am-5 (2.24 mg, 6.7 × 10-4 mmol) for 1:2 solution; (P)-Am-4 (0.70 mg, 2.5 × 10-4 
mmol) and (M)-Am-5 (2.52 mg, 7.5 × 10-4 mmol) for 1:3 solution. The mixtures were dissolved in 
fluorobenzene (1 mL) with heating at 70 °C for 20 min, and were cooled to 50 °C for 10 min. The  
values at 315 nm were obtained. The results showed 1:1 complex formation in (P)-Am-4/(M)-Am-5 
mixture. 
 
Job plots experiments of hetero-double-helix C (Figure 5-26). (P)-Am-4/(M)-Am-5 (total 
concentration 1.0 × 10-3 M) mixture in the ratio of 3:1, 2:1, 1:1, 1:2, and 1:3: (P)-Am-4 (2.09 mg, 7.5 
× 10-4 mmol) and (M)-Am-5 (0.84 mg, 2.5 × 10-4 mmol) for 3:1 solution; (P)-Am-4 (1.86 mg, 6.7 × 
10-4 mmol) and (M)-Am-5 (1.12 mg, 3.3 × 10-4 mmol) for 2:1 solution; (P)-Am-4 (1.39 mg, 5.0 × 10-
4 mmol) and (M)-Am-5 (1.68 mg, 5.0 × 10-4 mmol) for 1:1 solution; (P)-Am-4 (0.93 mg, 3.3 × 10-4 
mmol) and (M)-Am-5 (2.24 mg, 6.7 × 10-4 mmol) for 1:2 solution; (P)-Am-4 (0.70 mg, 2.5 × 10-4 
mmol) and (M)-Am-5 (2.52 mg, 7.5 × 10-4 mmol) for 1:3 solution. The mixtures were dissolved in 
fluorobenzene (1 mL) with heating at 70 °C for 20 min, cooled to 55 °C and 50 °C, and settled in the 
following periods, when the  (315 nm) value changes were less than 2 M-1cm-1 within a 10 min 
period: 55 °C (85 min) and 50 °C (210 min) for 3:1 solution; 55 °C (50 min) and 50 °C (180 min) for 
2:1 solution; 55 °C (540 min) and 50 °C (80 min) for 1:1 solution; 55 °C (120 min) and 50 °C (140 
min) for 1:2 solution; 55 °C (120 min) and 50 °C (35 min) for 1:3 solution. The  values at 315 nm 




Sample preparation. (P)-Am-5 and (M)-Am-5 were weighed in a vial by a microbalance within error 
of 0.5%. The samples were dissolved in toluene (1.0 mL) with heating at 90 °C for 10 min to afford a 
sample solution (total 1.0 × 10-3 M). 
 
CD and UV-vis spectra at 90 °C, 70 °C, and 25 °C. A toluene solution (total 1.0 × 10-3 M) of racemic 
(P)-Am-5/(M)-Am-5 was prepared as noted above. The solution was first heated at 90 °C for 30 min, 
cooled at 70 °C for 360 min, cooled at 25 °C, and allowed to settle for 20 min. The solution was 
transferred to a vial, sonicated for 2 min, and analyzed at 25 °C (Figure 6-7). The experiment was 
repeated two times for the same sample (Figures 6-13a, 6-13b, 6-13c, and 6-13d). The experiments 
were also conducted for the different lots of samples. (Figures 6-13e, 6-13f, 6-13g, and 6-13h). 
 
Different-mixing-ratio experiment. (P)-Am-5 and (M)-Am-5 were weighed in the ratio of 40:60 
(1.34 mg and 2.01 mg), 45:55 (1.51 mg and 1.85 mg), 55:45 (1.85 mg and 1.51 mg), or 60:40 (2.01 
mg and 1.34 mg) in a vial, and dissolved in toluene (1.0 mL, total 1.0 × 10-3 M). The solution was 
sonicated with heating at 40 °C. The samples were prepared from three different lots of samples, and 
were analyzed by CD at 25 °C (Figure 6-25). Thevalues at 315 nm were plotted against the mixing 
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ratio of (P)-Am-5 and (M)-Am-5 (Figure 6-24). 
 
<Homo-double-helix/random-coil mixing experiment>  
Mixing experiment. Solutions of (P)-Am-5 in toluene (1.0 × 10-3 M, 1.0 mL) and (M)-Am-5 in toluene 
(1.0 × 10-3 M, 1.0 mL) were prepared, and mixed by the procedures I, II, III, and IV. Procedure I: A 
solution of (P)-Am-5 at 70 °C, being a random-coil, was added to a solution of (M)-Am-5 at 25 °C, 
being a homo-double-helix. Procedure II: A solution of (M)-Am-5 at 25 °C, being a homo-double-
helix was added to a solution of (P)-Am-5 at 70 °C, being a random-coil (Figure 6-27). CD and UV-
vis analyses of the samples prepared by the procedures I and II were conducted at 25 °C (Figures 6-
29b and 6-29c), where the negative Cotton effect at 315 nm appeared (Figure 6-27, state X). Procedure 
III: A solution of (P)-Am-5 at 25 °C, being a homo-double-helix, was added to solution of (M)-Am-5 
at 70 °C, being a random-coil. Procedure IV: A solution of (M)-Am-5 at 70 °C, being a random-coil, 
was added to a solution of (P)-Am-5 at 25 °C, being a homo-double-helix (Figure 6-27). CD and UV-
vis analyses of the samples prepared by the procedures III and IV were conducted at 25 °C (Figures 
6-29e and 6-29f), where the positive Cotton effect at 315 nm appeared (Figure 6-27, state Y). All the 
experiments of the procedures I, II, III, and IV were repeated two times. 
 
Heating/cooling experiment after mixing. State X solutions (4 samples) were prepared by the 
procedures I and II, and state Y solutions (12 samples) were prepared by procedures III and IV. The 
solutions were heated at 90 °C for 30 min, cooled at 25 °C, and allowed to settle for 30 min. Then, CD 
and UV-vis spectra were obtained (Figurse 6-30). 
 
Constant-rate cooling experiment after mixing. State X solutions (2 samples) and state Y solutions 
(2 samples) were prepared by the procedures I and III. The solutions were heated at 90 °C for 20 min 
to afford a random-coil state. Then, the solutions were cooled to 25 °C at the rate of 1 K/min, during 
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